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From the Central Dispensary, Gothenburg. 


Ten Years’ Experience of B.C.G.-Vaccination at 
Gothenburg. 


By 


HJALMAR ANDERSON and HARALD BELFRAGE. 


Since 1927 B.C.G.-vaccination has been carried out at Gothen- 
bourg according to the following principles laid down by Wallgren. 
He wished to employ a method by means of which exact dosage was 
possible, and which ensured that the inoculated B.C.G.-vaccine 
really entered the organism. After carrying out a number of differ- 
ent experiments he finally adopted an intracutaneous injection 
of 0.05 mg of B.C.G.-vaccine. But he also wanted to obtain evi- 
dence that the assimilated vaccine produced a reaction in the body. 
For that reason the inoculated individual was kept under observa- 
tion until allergy had set in, manifested in a positive tuberculin 
reaction. In order to be sure that the course of the vaccination was 
not disturbed by a virulent tuberculous infection, the vaccinated 
individual was isolated until the allergy appeared, which occurred 
as a rule within 6 weeks after the vaccination. In the case of persons 
other than new-born babies some guarantee must also be obtained 
that infection has not already taken place. The material must 
therefore be tuberculin negative when vaccinated after being 
isolated from possible sources of infection for a period of 6 weeks. 
Thus, in these cases the children were isolated for 6 weeks before 
and 6 weeks after the vaccination, altogether an isolation period of 
3 months. A report of the results obtained by this type of B.C.G.- 
vaccination was published by Wallgren in 1934 in the Journ. 
Amer. Med. Assoc., Vol. 103. 


During the first years the B.C.G.-vaccinations were performed 
by Wallgren in close cooperation with the dispensary, but since 
March, 1934, the work has been done by the dispensary alone on 
the same principles as before. We thus employ an intracutaneous 
injection of 0.05 mg of B.C.G.-vaccine, which is supplied, as for- 
merly, by Dr. Anders Wassén of the Bacteriological Laboratory, 
Gothenburg. No child is vaccinated unless it gives a negative 
reaction to a Mantoux test with 1 mg tuberculin before the vaccina- 
tion, and no child is regarded as completely vaccinated until it 
gives a positive reaction to a tuberculin test, as a rule, a Mantoux 
test with 1 mg of tuberculin. But with our increasing experienc: 
of the great value of the B.C.G.-vaccination, the indications have 
gradually been extensively widened; at first only infants in immi- 
nent danger of infection were vaccinated, but at present we vacci- 
nate even when the risk of infection is very slight. In cases in 
which we considered there was no present risk of tuberculou 
infection we have occasionally abated the demand for a rigorous 
isolation of the vaccinated child. In all cases where the risk o/ 
infection was obvious the children were strictly isolated from th: 
tuberculous surroundings. 

Up to the end of 1937 the number of children B.C.G.-vaccinated 
amounted to 1,069, and it is this material that we have subjected 
to a re-investigation during the winter and spring of 1939. Th« 
purpose of this after-examination was to ascertain, firstly, the pre- 
vious and present state of health of the vaccinated children, espe- 
cially with respect to tuberculous affections, and, secondly, their 
sensitivity to tuberculin. 

Thus anamnestic records were made of all individuals examined 
and the dispensary reports of their condition of health were care- 
fully investigated. Further, an X-ray examination of the chest 
was made and tuberculin tests performed in every case. The tuber- 
culin tests made were in the first place percutaneous tests with 
Hamburger’s tuberculin ointment (in a few cases Pirquet’s cuta- 
neous test was employed instead). If this test gave a negativ 
reaction, an intracutaneous test with 0.1 mg, and if necessar) 
with 1 mg of tuberculin was made. If the Mantoux test with up 
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to 1 mg tuberculin gave a negative reaction, the examinee was 
regarded as a negative tuberculin reactor. 


TABLE 1. 


No. of B.C.G. After-examined 
vaccinated. 


18 


32 


As will be seen from Table 1, we succeeded in finding 905 children, 
comprising 84.7 per cent of all those vaccinated. Of the remainder 
15 have died. Thus 164 B.C.G.-vaccinated children have not been 
examined. A great many of these children have moved from 
Gothenburg and could not be traced, a few others resolutely 
refused to be examined. Many children are through the agency 
of the Care Committee boarded out in homes in the country, 
often rather far from the city, and some of these children were 
unable to come to examination. Information was received by letter 
or by other means concerning 53 children who were not examined, 
all of whom are in good health and, as far as is known, have not 
had any tuberculous disease. Thus 96 children (=8.9 per cent) 
could not be found and consequently no information is available 
concerning their present state of health. 


| 

No. % 

= | 13 72.2 

RSE = | 25 78.1 | 
f°" 39 | 30 76.9 
44 | 33 75.0 
SEIS 96 | 81 84.4 

75 | 59 

61 | 44 210 
EN 105 | 93 88.6 
cee 154 | 129 83.8 
171 147 86.0 
1987... 274 | 251 91.6 
1,069 905 | 84.7 


TABLE 2. 


5—10 10—15 15—20 
yrs. yrs. yrs. 


0O—1 yr. | 1—5 yrs. Total 


103 


436 246 


The age of the children when B.C.G.-vaccinated is shown 
Table 2. As seen from the table, in the first years only babies an 
infants were vaccinated, but when the range of the indications w 
extended much older children were vaccinated, in recent yea 
even persons up to the age of 20 years. Table 3 shows the pres 
age of the examined material. 


TABLE 3. 


5} 6 7) 8) 1617, 18/19/20) 21/22 


74/78/78 86 4, 2) 2) 2) 90 


In compiling the anamnestic records we came across two ca 
of benign tuberculous infections, both of which healed completely. 
One of them was a case of tuberculin positive erythema nodosun 
nursed at a hospital for fully 3 months. The temperature rose | 
a maximum level of 38.4° C., the X-ray examination was negat 


4 
Age 
(1027 ...... 12 1 | 13 
25 25 
ae 25 5 30 
26 33 
er 42 27 9 3 | 81 
a 31 17 9 2 59 
23 9 | 8 4 44 
er 49 30 8 6 93 
ae 51 38 27 12 1 129 
erry 49 41 36 19 2 147 
71 54 21 2 251 
Total ae fF 151 67 5 905 
Age 2| 3) 4 | Tot 


5 
and two tests on guinea-pigs with a gastric lavage water gave 
negative results, therefore the tuberculous etiology of the affection 
was not fully established. This child was B.C.G.-vaccinated in 
1927 and the erythema nodosum appeared in 1931. The other case 
was that of a child, B.C.G.-vaccinated in 1936, which developed 
an exudative pleurisy in 1937. The pleurisy ran the typical course 
of a tuberculous pleurisy, with a fever, maximum 39° C., for about 
2 weeks. The child was nursed at the hespital for 5 months but no 
tubercle bacilli were demonstrated in the exudate. No complica- 
tions occurred in either case and complete recovery took place. 
Further, among the children we failed to find in our control investi- 
gation we know of one child who developed primary tuberculosis 
after B.C.G.-vaccination, which nevertheless healed without any 
complication. This case is included in Wallgren’s after-examination 
in 1934. 

With regard to the present health of the 905 individuals examined 
it may be briefly stated that all of them were found to be in good 
health. X-ray examinations revealed in many cases the presence 


TABLE 4. 


Hamburger’s Mantoux test Mantoux test) Tuberculin 
test + 0.1 mg + 1mg + negative | 


80 7 2 

124 6 7 

786 13 19 27 
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of minute, very dense, occasionally calcareous spots in the hili, 
but no signs of progressive or healed tuberculous processes in 
either the hili or the parenchyma were found in a single case, nor 
in either of the two cases of disease mentioned above. Thus 100 
per cent of the cases examined were found to be in good health and 
without any signs of progressive tuberculous disease. 

The result of the tuberculin examination is shown in Table 4. 
Expressed in percentages it will be seen that 86.9 per cent gay 
a positive reaction to Hamburger’s test, 4.8 per cent reacted 
a Mantoux test with 0.1 mg, 5.4 per cent reacted to a Mantou 
test with 1 mg, while 2.9 per cent were found to be tuberculi: 
negative. A question of very great importance is whether a positiy 
tuberculin reaction is a direct result of the B.C.G.-vaccination 01 
whether it is due to a subsequent human infection. In order t 
elucidate this problem we have divided the material into thr 
different groups with respect to the risk of tuberculous infecti: 
after the B.C.G.-vaccination, viz. 

1. Certain exposure to infection. 2. Probably no exposure. 
3. Uncertain exposure. Among the groups of »certain exposur 
to infection» we have included those cases where the childre: 
are known to have been in contact with a germ-dispersing 
source of infection for a longer or shorter period. To thie 
group »probably no exposure» have been referred all those cases 
where the source of infection died without coming into contact 
with the child after vaccination, and also those cases where the 
possible source of infection was found to be non-infectious either 
during the stay at the hospital or in the examinations at the dis 
pensary and where the course of the disease gave no reason {: 
suspect any risk of infection. This group also contains a few cases 
where it was known for certain that the non-familial source 
infection did not have intercourse with the child after the B.C.( 
vaccination. Finally all other cases have been classed among the 
group »uncertain exposure». The number of cases in the differe: 
groups will be seen from Table 5. A great percentage of the cas 
in group 3 has in all probability not been exposed to tuberculo 
infection. 


TABLE 5. 


|Uncertain exposure 
exposure after | after B. C. G 


B. C. G. | 


Certain exposure 
after B. C. G. 


2 


| Probably no 
| 
| 


Table 6 shows the tuberculin sensitivity in the different groups 
classified according to time of vaccination, and Table 7 gives a sum- 
mary of the results of Table 6. It will be seen from this table that 
as far as tuberculin sensitivity is concerned there is no statistically 
significant difference between the three different groups of expo- 
sure. 

The result of our investigation thus indicates that the tuberculin 
positivity is due to the B.C.G.-vaccination. If it was caused by 
a subsequent natural tuberculous infection the percentage of 
positive reactors should have been considerably lower in the group 
of »probably no exposure» than in the »exposed» group, but that 
is not the case. Now it may be urged by way of objection that the 
group of »probably not exposed» children may have been infected 
in the crowded city, and to meet this objection it would be of great 
interest to know the percentage of positive tuberculin reactors 
among the children in Gothenburg. A report of such an investiga- 
tion of children in Gothenburg during the years 1927—1938 was 
made by Johannsen at the Northern Pediatric Congress at Oslo 


"1928 12 11 2 | 
j 16 6 8 
5 5 | 
18 11 22 | 
1932 32 18 9 | 
1993 ...... 21 12 11 | 
42 14 37 

53 26 50 

seer 70 27 50 

73 75 103 

Carer 397 207 301 


TABLE 6. 


Certain exposure Probably no exposure Incertain exposur 
after B. C. G. after B. C. G. i after B. C. G. 


Mantoux 
0.1 mg + 
Mantoux 
1 mg + 
Tuberculin 
Hamburger 
Mantoux 
0.1 mg + 
Mantoux 
1 mg + 
Tuberculin 
neg. 
oux 


Hamburger 


1927 


1928 


1929 


1930 


1931 


1932 


1933 


1934 


1935 


1936 


1937 


Total 


TABLE 7. 


Mantoux Mantoux Tuberculin 
+ 1 mg + neg. 


Certain expo-, 
sure after 
B.C.G. .!397'353) 14| 3.5+40.92 


Probably no 
exposure 
after B.C.G.|207|176| 85.0+2.5| 11/5.341.6 


Uncertain ex-| 
posure af-| 
ter B.C.G. |301/257| 85.4+2.0) 18) 6.0+1.4 18 


8 
mms 612) 12 41) 11] 2 
mm 16 14 | 1 8 
mm 2322 1 | sl 5 5| 5 
mms | 48) 42) +4) 2 | 9 2 | 22! 20 2 
32) 31 18} 15) 1) 2 9 8 1 
mas | 21) 20 1 | 12) 10 1 1} 11 8| 2 1 
42) 37) 1) 3} 414i) 14) 11 36 
mms (453) 45) +1) #3) 26) 22 2} 2] 50; 41; 3) 4) 2 
mes | 2| 27; 22} 2 41] 3) 3 
mm 62) #4) 75) 4) 21103] 88 6 
397, 353) 14) 19] 11] 207|/ 176). 11) 12 8| 301) 257/ 18) 18 8 
No. % No. % No. % No. % | 
19} 4.8+1.1 | 11] 2.80.8 
12} 5.81.6 3.91.3 t 
6.0+1.4 | 8/2.7+0.9 q 


45607869 iS years 


Percutaneous test twice Mantoux 


Fig. 1. 


in 1938 (Acta paediatrica, Vol. XXIV). See Fig. 1. Our figures are 
of course too small to be worth while giving in the form of a curve, 
but as the total number of tuberculin negative reactors among the 
unexposed children amounted to only 3.9 per cent, it is obvious 
that our unexposed B.C.G.-vaccinated children show a much 
higher tuberculin positivity than the «verage figure for Gothen- 
burg. This tuberculin positivity is undoubtedly to be regarded as 
an expression of a relative immunity, that is, a protection against 
tuberculosis, which in some cases has lasted for more than 10 years. 

As regards the present health of the children examined it may 
be objected that the figure 100 per cent healthy does not prove 
anything owing to the fact that we have no control material. We 


TER 

|_| No. of children examined] | ‘Total|3373 

zo | 34] £55] [177] 136] 128] 99 |e 62 
oti tt i ttt tt 
ae 
sot | | 
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should therefore like to point out that parents have very seldom 
refused to consent to our B.C.G.-vaccinating their children. Among 
the relatively few cases where vaccination was refused we hay 
had three deaths from tuberculosis, viz. one child, aged 8 months, 
who died from tuberculous meningitis in 1936, another child, aged 
10 months, from miliary tuberculosis in 1936 and a third child, 
8 years of age, from miliary tuberculosis in the same year. Further, 
it may be mentioned that 2 children died from tuberculous disease, 
in which cases, although the parents gave their consent to a B.C.G.- 
vaccination, we took too optimistic a view of the situation and did 
not believe that there was any risk of infection. Thus 5 deaths froin 
tuberculosis and a few cases of tuberculous disease, exact number nol 
known, in a material consisting at most of some ten cases, thus many 
times smaller than our B.C.G.-material at present investigated, in 
which not a single case of really serious disease occurred. 

As already mentioned, 15 of the children vaccinated died, but 
not one of them died from tuberculous disease. Biopsy was performed 
in 9 cases, but no signs of tuberculosis was discovered in any of thein. 
Two of the other children lost their lives through an accident, 
and in the remaining 4 cases the cause of death was found to be of 
such a nature as to exclude the slightest suspicion of tuberculosis. 
In addition to these 15 cases 3 children died before the B.C.G.- 
vaccination had »taken», viz. one child died from cholera infantum 
in 1931, another from dyspepsia + haemorrhagic diathesis in 19°! 
and the third child from sepsis, originating from the navei, in 1937. 
Finally, the death of yet another child should be mentioned. In 
1935 a child was B.C.G.-vaccinated by mistake while it was still in 
the incubation period following a tuberculous infection. Already three 
weeks after the vaccination the child was found to be tuberculin 
positive; a primary pulmonary tuberculosis was diagnosed, the 
child subsequently developed miliary tuberculosis and meningitis 
and died. This case demonstrated the importance of delaying t 
vaccination until the expiration of a period of 6 weeks’ isolation, 
when there is any risk of infection. Even if the vaccination itse!! 
cannot be made responsible for the fatal issue of the infection 
this case, similar cases, less carefully observed than that mentione:, 
may easily arouse suspicion that the vaccination has caused damag 
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or at any rate has not produced any protection against tuber- 
culosis. 

Thus among the whole of the material investigated only two cases 
of transient tuberculous disease occurred and no death took place 
jrom tuberculosis, whereas among the »control material», which amounts 
to a very small percentage of the material investigated, there occurred 
5 deaths and a number of cases of tuberculous disease. Further, the 
investigation shows that a positive tuberculin reaction may be present 
jor as long as 10 years after the B.C.G.-vaccination even in children 
that have not been exposed to infection, which implies that the protection 
against tuberculosis the B.C.G.-vaccination is intended to provide 
may persist in certain cases for fully 10 years. Thus the investiga- 
tion made has, in our opinion, furnished still further support to the 
view we have held for some years that in the B.C.G.-vaccination 
we possess a powerful preventive aid against tuberculosis. It is 
also our intention to strive for a more extensive application of the 
B.C.G.-vaccination, especially among young adults in danger of 
tuberculous infection. 


t 


From the Samariten Children’s Hospital, Stockholm. 
Physician-in-chief: Nils Malmberg, M. D. 


A few words about so-called positive anergy. 
By 


G. ANZEN. 


A person who has not come into contact with tubercle hacill 
is, as we all know, quite indifferent to tuberculin, showing so- 
called absolute anergy (experimentally demonstrated in the clini 
by Scheiber, Schlossmann and Hamburger, amongst others). Occas- 
ionally, however, the glycerin, bouillon components and _ salts 
contained in the high tuberculin doses give rise to transitory in 
flammation at the site of the injection. In non-tuberculous persons, 


repeated tuberculin injections can only produce hypersensitivil 
to the protein substances in the tuberculin — never a_ positiy 


reaction. 

As a rule, the body will react to tuberculin shortly after being 
infected, the organism then having generated antibodies or ergins, 
to use von Pirquet’s expession. The period of time elapsing from 
the infection until this allergy (still another word from von Pirquet’s 
terminology) can be demonstrated by tuberculin tests is general! 
named, according to Hamburger, the biologic incubation period 
or the ante-allergic stage. Most authorities believe it to last fro: 
four to six weeks. 

The tuberculin sensitivity gradually rises to a certain heig! 
and then drops again. The organism thus becomes positive! 
anergic, according to Hayek, or as Selter expresses it, the patient 
tuberculin sensitivity becomes positively reduced. 

The idea that any tuberculous infection can be revealed b 
tuberculin tests has been pretty well abandoned by now, althoug 
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even today it can occasionally be glimpsed in the literature. There 
are a long series of conditions which are sometimes characterized 
by a relative anergy, for example, miliary tuberculosis, tubercular 
meningitis, diseases which entail cachexia (sarcoma, cancer, 
pernicious anemia), and a great number of infectious diseases such 
as measles, scarlet fever, chickenpox, epidemic meningitis, typhoid 


fever, relapsing fever, whooping cough and pneumonia. The 
same is true of cases in which a tuberculous process has been 
healed a long time. However, healing, not only in the clinical 
but also in the biologic sense, is never supposed to take place. 
If there were biologic healing, an absolute anergy would be found. 
Judging by the available literature, this has not yet been definitely 
demonstrated. 

I cannot proceed without mentioning Jadassohn’s theory that 
a tuberculous febrile disease of benign nature may be associated 
throughout its course with a negative tuberculin reaction, or, 
as he puts it, a specific positive anergy. Lemming’s extremely 
interesting investigations on uveoparotid fever have apparently 
given irrefutable »proof of the existence of a positive anergy in 
Jahassohn’s sense». 

Interesting also is the American pathologist’s Arnold Branch’s 
statement that tissue necrosis and caseation are necessary for 
the development of a tuberculous allergy. Lindau and Rudebeck 
in Sweden have attempted to prove the truth of this experiment- 
ally. Lindau considers that their experiments have given strong 
support to this theory, in other words, they show that necrosis 
with cheesy degeneration is generally concomitant with tuber- 
culous allergy. 

The reason for this short exposition is a case which will now 
be briefly described. A 12-year-old girl came to the Samariten 
Children’s Hospital at the end of October 1933 for typical erythema 
nodosum lesions on both lower legs and a high fever. She showed 
a positive reaction both to the tuberculin patch test and von 
Pirquet’s test. (At that time both these tests were given to all 
the patients in the hospital.) Roentgen examination (Dr. Ake 
Akerlund) showed a lymphoma shadow the size of half a date in 
the right hilus. The sedimentation rate on adminission October 
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24 was 46 mm in one hour and on discharge Jan. 27, 1934 had 
dropped to 14 mm. 

The patient was sent to the Tjarnan. Children’s Sanatorium 
‘where she remained from January 29 to Sept. 18, 1934. During 
this period her condition was good on the whole. She was sub- 
febrile the first few months, but became afebrile and increased 
in weight. On discharge from the sanatorium the patient was 
put in charge of the Tuberculosis Board until she was sent to th 
Séderby sanatorium on April 27, 1936, because of a marked 
deterioration in her condition. On admission the sedimentation 
rate was 30 mm and roentgen showed clouding along the superio: 
main bronchi and slight diffuse clouding over the apices. She 
was immediately tested with bovine and human _ tuberculin 
(Mantoux 0.1 mg), but for some inexplicable reason the results 
were not entered in the records. However, the reactions wer 
very probably positive, as Dr. Gullbring pointed out, otherwis 
she would have been tested with larger doses or sent home. In- 
jection of the stomach contents into a guinea-pig gave negativ: 
results and likewise tests with chickens. The diagnosis slighi 
pulmonary tuberculosis was made and the patient was discharged 
on May 5. 

In the spring of 1938, the patient came to the out-patient 
department of the Samariten Hospital for a common throat in- 
fection and mentioned incidentally that she had shown a negative 
reaction to Monrad’s tuberculin test with adhesive and salve in 
several schoel examinations. The girl was then re-tested with 
human tuberculin according to Mantoux up to 5 mg and also 
reacted negatively to this dose. In the autumn of 1938, after a 
stay in the country, she was tested with the American tuberculin 
P.P.D. (purified protein derivative) manufactured by Parke, 
Davis and Co., and also reacted completely negatively to bot! 
strengths of this preparation. Roentgen (Dr. Knutsson) showed 
quite normal lungs. 

This case, tuberculin-positive and showing clinical changes in 
1933 and negative to repeated injections of tuberculin in 1938 
probably exhibited the anergy which occasionally develops afte: 
a tuberculous process has been healed for a long time. One is 
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tempted to assume that there was a biologically healed tuber- 
culosis with resultant absolute anergy, but, in my opinion, it is 
fairly difficult to prove this conclusively. Perhaps B.C.G. vaccin- 
ation as suggested by Lemming would help to solve the problem. 
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bourg, ainsi que de l'Institut Pathologique (R. Fahraeus, professeu 

et du Laboratoire de Pathologie cérébrale (N. Gellerstedt, médecin labora 
teur) d’Upsal. 


Maladie kystique du poumon et sclérose tubéreuse du 
cerveau 


par 
GUNNAR BERG et GERT VEJLENS. 


On s’étonnera peut-étre, 4 premiére vue, de ce que deux affec- 
tions, ou mieux peut-étre deux altérations pathologiques aussi 
essentiellement dissemblables que la maladie kystique du poumon 
et la sclérose tubéreuse du cerveau, puissent se présenter chez un 
méme individu, d’autant plus que ces altérations doivent toutes 
deux étre communément considérées comme relativement rares 

Schenck a cependant réussi, en 1937, 4 réunir non moins de 
381 cas de maladie kystique du poumon, que ces altérations soient 


interprétées comme tumeurs ou comme malformations, adénomes 
bronchiaux, lymphangiectasies ou autres. Peut-étre y a-t-il licu 
de faire observer que le cas décrit ci-dessous différe, en ses mani- 
festations anatomiques, de ceux antérieurement décrits par Schenck 
et autres, et qu’il parait devoir étre considéré comme un cas unique 


méme s’il peut étre compris dans le terme «maladie kystique du 
poumon» pris dans sa plus vaste acception. La définition de ce 
terme ainsi que les diverses formes de poumon changé en kystes 
ne seront cependant discutées ci-dessous qu’en passant. II est 
évident que les formes les plus communes de formations de kysies 
dans le poumon, lesquelles ne s’étendent qu’a une petite partie 
d’un lobe pulmonaire, sont en général cliniquement anodincs, 

Conférence faite a la Société de Médecine de Gothembourg (G. B« 
et 4 l’Association des Médecins d’Upsal (G. Vejlens), le mercredi 23 Novem 
1938, ainsi qu’a la Société Suédoise de Neurologie (G. Vejlens), le mercr 
22 Février 1939. Acta pathologica contiendra la description anatomo- 
pathologique. 
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tandis qu’une altération générale du poumon en kystes, tel que 
dans le cas que nous allons exposer, peut conduire 4 une maladie 
grave. Et il y a lieu d’observer que, dans le cas en question, la 
malformation congénitale ne donna lieu 4 des symptémes morbides 
que lorsque le sujet eut atteint l’age adulte. 

La seconde des altérations, les plus actuelles ici, c.a.d. la 
sclerose tubéreuse du cerveau, est nettement définie depuis des 
dizaines d’années. On entend, par conséquent, par sclérose tubé- 
reuse du cerveau (Bourneville) ou névrome_ gangliocellulaire 
(Hartdegen), une altération pathologique du cerveau, de caractére 
familial dans certains cas tout au moins, qui se manifeste par 
l'apparition, dans l’écorce du cerveau, de foyers aux limites assez 
diffuses et ressemblant 4 des tumeurs, ainsi que caractérisés, entre 
autres, par une prolifération gliomateuse dans certaines couches 
corticales et par une apparition concomitante de cellules gliales 
et ganglionnaires d’aspect anormal, ces derniéres en formations 
désordonnées, le tout altérant sensiblement la structure archi- 
tecturale habituelle, aux couches de Brodmann réguliérement 
alternantes d’éléments granulaires et d’éléments pyramidaux de 
grandeurs diverses. Les foyers tubéreux sont communément 
considérés comme intermédiaires entre les tumeurs et les mal- 
formations (cf. Schob, Josephy). 

Malgré sa rareté relative —- Josephy estime, en 1936, que les 
cas décrits se montent a prés de 250, tandis que seuls 6 cas parais- 
sent avoir été décrits jusqu’ici en Suéde (Jacobeus, en 1903, et 
Marcus, en 1924 et 1931) — la sclérose tubéreuse du cerveau a 
son importance certaine de ce fait, que dans la plupart des cas 
elle provoque de graves troubles psychiques, le plus souvent, une 
idiotie ou une épilepsie. 

Simultanément avec les altérations cérébrales apparaissent 
ailleurs — le plus souvent, sous forme d’altérations secondaires 
sans importance clinique — des tumeurs ou des malformations 
leur ressemblant: ainsi, dans la peau, des adénomes sébacés issus 
des glandes sébacées ou des naevi de type Pringle; dans les reins, 
des léiomyomes et des lipomes; dans le coeur, des rhabdomyomes 
ete. Elles ont souvent, jusqu’é un certain degré, le caractére de 


tumeurs mixtes, ol les éléments prédominants sont constitués 
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par des fibres musculaires lisses ou a stries de caractére plus ou 
moins embryonnaire, du tissu conjonctif, du tissu adipeux etc., 
par conséquent, du tissu mésenchymateux, et sont généralement 
interprétées, tout comme les altérations cérébrales pathologiques, 
comme des malformations semblables 4 des tumeurs et découlant 
d’une anomalie de développement. Josephy considére plutét ces 
altérations pathologiques d’un point de vue de médecine générale, 
et il caractérise non pas seulement les altérations cérébrales, mais 
toutes ces altérations, souvent simultanées, comme une scléros 
tubéreuse, conception a laquelle nous voudrions volontiers adhérer. 
Il se produit en effet, dans certains cas, que les altérations 
cérébrales passent au second plan et que la physionomie clinique 
soit dominée par les soi-disantes tumeurs, autrement classées 
comme altérations secondaires. Kirpicznik décrit ainsi un ¢as, 
ou les altérations cérébrales pathologiques étaient peu prononceés, 
et ot n’existait aucun trouble de Il’intelligence. Dans le cas de 
Kirpicznik, la physionomie était dominée par des tumeurs rénales 
du caractére de tumeurs mixtes, ressemblant 4 des sarcomes, 4 
croissance maligne et métastasantes, et qui causérent une dimi- 
nution des fonctions rénales conduisant 4 la mort par ure! 


Le cas que nous décrirons, considéré du point de vue n 
pathologique, constitue un cas indubitable de la maladi 
Bourneville, mais, du point de vue clinique général, c’est un 
d’affection pulmonaire chronique létale sans symptémes con 
mitants de maladie cérébrale. 

Les données cliniques sont, en résumé, les suivantes: 


Le sujet, une femme de 32 ans, non mariée, avait 4 tout prendre | 
jours été bien portante au cours de sa vie passée. Le seul fait not 
est que depuis l’Age de 17—18 ans, elle avait eu au visage de nom! 
petits nodules vert-jaune, gros comme une téte d’épingle ou plus, la plup: 
groupés autour de la bouche et du nez, altérations qui ne furent cepe! 
pleinement considérées qu’a l’autopsie. Elle n’avait eu aucun sym} 
de maladie pulmonaire en sa jeunesse, ni présenté de troubles psych 
ou neurologiques quelconques. En Mai 1936, a l’Age de 30 ans par 
séquent, la maladie grave apparait pour la premiére fois. Elle fut 
prise de maladie aigué, avec un point au cété gauche de la poitri! 
une forte dyspnée. On constata un pneumothorax spontané tot 
cété gauche, roentgenologiquement confirmé. Le cliché roentgen m¢ 
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en outre, en un endroit situé sous la plévre, deux transparences de la 
grosseur d’un haricot rouge, qui furent considérées comme des vésicules 
emphysémateux. Aucune altération certaine ne fut observée dans le 
poumon droit. L’examen clinique ne donna par ailleurs rien d’intéressant 
pendant toute la durée d’observation. La vitesse de sédimentation des 
globules rouges n’était pas accrue. Le sujet était afébrile. Les examens 
de laboratoire habituels ne fournirent aucun point d’appui a d’autres 
altérations morbides. 

On suspecta tout d’abord une tuberculose combinée avec un emphyséme 
pulmonaire. Comme il n’existait cependant aucun autre point d’appui 
pour une affection tuberculeuse, on abandonna bientét cette opinion, 
et en s’aidant des altérations peu a peu apparues sur les radiogrammes, 
on posa le diagnostic, plus général, d’«induration interstitielle des poumons». 

Le pneumothorax tomba bientdét en régression, l'état du sujet alternant 
par la suite entre des périodes de parfaite santé et des récidives de pneumo- 
thorax spontané de temps a autre, tantét d’un cété, tantét de l'autre. 
Pendant la derniére année apparut peu a peu une dyspnée croissante, 
méme au cours des périodes exemptes de pneumothorax. Au cours du 
printemps 1938, la dyspnée devint de plus en plus forte, une cyanose 
successivement accrue s’y ajoutant. En Janvier 1938, les poumons avaient 
une capacité vitale de 1 litre 1/. seulement. Le sujet décéda en Juillet 
1938, au bout d’environ deux ans de maladie, sous des symptémes d’as- 
phyxie allant en s’amplifiant et combinés avec des symptémes d’insuffi- 
sance cardiaque. 

Le principal intérét clinique est attiré par les étranges constatations 
roentgenologiques aux poumons. On peut ainsi suivre sur une série de 
photographies, prises au cours de ces deux années, comment la dessin 
dun fin réseau en «mailles de filet», & peine discernable au début et s’éten- 
dant tout d’abord sur les bases des poumons, augmenta successivement 
et avec une rapidité croissante, pour se transformer en la physionomie 
dune altération grave de l’entier parenchyme pulmonaire. Un vaste 
systéme de petites clartés aux parois ténues, réparties de fagon a peu 
pres égale des deux_cétés, apparait ainsi trés nettement dans les deux 
champs pulmonaires au bout d’un an environ, ce qui donne au cliché 
laspect d’un rayon de miel (Fig. 1 et 3). Ce dernier aspect devient de 
plus en plus marqué dans les séries suivantes de roentgenogrammes. 
Finalement apparait partout, sur des clichés de couches pulmonaires a 
des profondeurs différentes, le dessin fortement accentué d’un réseau 
en «mailles de filet», encerclant de nombreuses petites cavités et s’étendant 
sur le poumon entier. 


Lorsque fut établie l’épicrise du diagnostic clinique, on discuta 
la possibilité d’un processus induratif interstitiel dans les poumons, 
sur base endocrinienne ou endocrinogéne. On ne put cependant 
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pas constater d’altérations morbides manifestes pouvant étre 
rapportées 4 des troubles du systéme endocrinien, ni quelque 
symptéme de maladie provenant d’autres organes que les poumons, 
a l'exception d’une insuffisance cardiaque survenue petit a petit. 

L’autopsie donna lieu a une constatation fort singuliére ct, 
pour autant qu’on en puisse juger, unique a plusieurs points cle 
vue. Le compte rendu que nous en exposons ci-dessous est extr¢- 
mement sommaire, en raison du nombre et du caractére changeant 
des altérations anatomo-pathologiques. 

L’examen extérieur montra au front, aux joues et aux ailes 
du nez de nombreux naevi de type Pringle, c.a.d. les petites 
malformations ressemblant 4 des tumeurs et apparaissant si souvent 
simultanément avec la sclérose tubéreuse du cerveau; par ailleurs, 


rien de particulier. 

A part la rareté relative d'une telle constatation, les alté- 
rations cérébrales ne présentérent aucun intérét spécial et pré- 
sentaient l’aspect habituel de la sclérose tubéreuse du cerveau, 
selon la description classique de Bielschowsky et Gallus. On palp: 
dans les lobes frontaux et dans les parties avoisinantes des lobes 
pariétaux et temporaux, surtout sur la convexité, de nombreuses 


résistances aux limites diffuses et ressemblanta des tumeurs, 
de grosseur allant du pois 4 la noisette et d'une consistence assez 
ferme. Les altérations microscopiques étaient, dans l’ensem)le, 
caractéristiques et semblables a celles décrites en premier pai 
Bourneville, mais, dans le cas présent, assez peu prononcées 

On trouva ainsi une prolifération gliomateuse, surtout dans les 
couches superficielles, ainsi qu’une stratification anormale des 
éléments pyramidaux, souvent de forme atypique. 

Les deux poumons présentaient un aspect tout a fait étrange, 
rappelant celui d’un rayon de miel, physionomie qui concordait 
avec les constatations roentgenologiques faites antérieurement. 
La coupe était entiérement et diffusément parsemée de petites 
cavités arrondies, de la grosseur d’un pois au maximum, contenant 
de l’air ou, exceptionnellement, un clair liquide séreux (Fig.2 
et 4). 

Au point de vue microscopique, les poumons présentaient un 
aspect trés particulier, ne rappelant qu’en de rares endroits cclui 
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d'un tissu pulmonaire normal, alors qu’il était, par ailleurs, entie- 
rement couvert de kystes de toutes dimensions. Quelques rares 
kystes étaient revétus d’un épithélium ciliaire bronchial cylindrique 
ou d'un épithélium cubique, mais la grande majorité n’avaient 
aucun revétement épithélial. 

Les parois kystiques consistaient, en majeure partie, en tissu 
conjonctif, contenant de nombreuses cellules présentant indubi- 
tablement lT’aspect de cellules musculaires lisses. Ces cellules 
étaient rangées en bottes et en faisceaux, formant des groupe- 
ments d’aspect tumoral et de structure se rapprochant de celle 
des myomes. Ce tissu myomateux correspond peut-étre a lalté- 
ration décrite par Buchman (1911) et plus tard par Oudendal 
(1923), avee des «gut entwickelte Muskelbiindeln, besonders in den 
Wanden der grésseren Héhlen» (suivant Oudendal), mais il n'est 


pas, comme dans les cas de ces auteurs, ni comme dans celui de la 


cirrhose musculaire (v. Stéssel), rangé en faisceaux paralléles a 
la paroi kystique; ce tissu a au contraire — ce qu‘il nous faut 
tout particuli¢rement souligner le caractére indiscutable d’une 
jormation tumorale avec faisceaux de fibres musculaires poussant 
en sens divers. 

Il y a lieu de mentionner, ici, qu’Oudendal s’est fait linter- 
prete de la conception, suivant laquelle les germes bronchiaux 
et autres tissus pulmonaires embryonnaires auraient été déplacés 
vers la surface-du poumon par suite d’une soudure foetale des 
feuillets pleuraux, et que ces germes déplacés se seraient ensuite 
développés en kystes pulmonaires. A l’appui de cette thése, on a 
invoqué que ]’on peut observer dans les parois kystiques une grande 
richesse en cartilage (interprété comme cartilage péri-bronchial) 
et en tissu adipeux. Reste a savoir si cette théorie est applicable 
dans les cas de poumons partiellement kystiques, ot la plupart 
des kystes sont revétus d’épithélium de type bronchial ou autre, 
¢.a.d. tous les cas de maladie kystique du poumon antérieure- 
ment décrits. Elle ne peut cependant pas expliquer le cas de 
poumon kystique qui nous occupe, puisque, alors que le sujet 
avait déja atteint l’Age de 30 ans, les adhérences étaient si peu 
prononcées qu’un pneumothorax spontané total ou a peu prés 
total put se produire a plusieurs reprises. 
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Il parait évident, sans avoir besoin d’en discuter, que, dans 
le cas présent, la constatation pulmonaire est |’expression d’une 
malformation avec tendance 4 formation tumorale dans les parois 
kystiques. Il y a toutefois lieu de laisser en suspens, jusqu’é nouvel 
ordre, la question de savoir si les kystes pulmonaires eux-mémes, 
surtout, ceux qui n’ont point de revétement épithélial et qui sont 
gazeux — c. a. d., la plupart d’entre eux — ont un rapport quel- 
conque avec la formation de tumeurs. Virchow et autres ont 
interprété le type de poumons kystiques congénitaux ou acquis, 
ou. une petite partie d’un lobe pulmonaire ou, éventuellement, un 
lobe entier est transformé en kystes, comme dépendant d'une 
formation de lymphangiectasies. Klebs, entre autres, se joint a 
cette opinion, mais il a cependant, suivant l’observation de Miiller 
(1928) dans le manuel de Henke-Lubarsch, utilisé comme texte 
explicatif sous une reproduction d’un cas de kyste pulmonaire 
partiel, le terme d’«emphyséme pulmonaire congénital». Stoerck 
(1897) a dénommé des altérations similaires «adénome bronchial 
kystique foetal, et Léhlein (1908) compare les altérations a un 
adénome ou a un kystadénome papillaire du méme type que le 
kystadénome ovarien. Aucune de ces explications ne s’applique, 
cependant, au cas présent de poumon kystique sans revélement 
épithélial des parois kystiques. 

Il existe un cas décrit par Arnheim (1898) qui rappelle, en 
une certaine mesure, la présente constatalion pulmonaire, avec 
altération totale des poumons en kystes chez un enfant de 2 ans, 
-aractérisée par le diagnostic d’«hypertrophie pulmonaire mono- 
latérale congénitale avec bronchiectasies congénitales», de méme 
que deux cas décrits par Wermbter, en 1925, sous le diagnostic 
d’«hyperplasie pulmonaire congénitale». 

On pourrait étre tenté d’appliquer a ces cas, de méme qu’a 
celui qui nous occupe, la théorie d’Orth au sujet de la genése de 
l’emphyséme, c.a.d. que la transformation en kystes serail 4 
considérer, dans ces cas, comme une transformation emphysémati- 
que des poumons, se produisant au cours de la vie, sur base di une 
déficience congénitale de tissu pulmonaire élastique. I] semble 
qu’il vaille mieux, au moins jusqu’a nouvel ordre, ne pas compare! 
la constatation que nous venons de décrire avec celles antéricure- 


Fig. 1. Radiogramme des poumons, une semaine avant la mort. 
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Fig. 2. Coupe du poumon droit. 
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Fig. 4. Kystes pulmonaires, en agrandissement. 
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Fig. 6. Tumeur primaire dans la rate (splénome). 
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ment observées par d’autres, mais de constater, tout simplement, 
que l’on se trouve ici en présence d’une tendance a une éfrange 


formation tumorale dans les poumons, et, en méme temps, d’une 
malformation aes poumons s’exprimant par leur altération en 
kystes. 

Les reins, a peu pres de grandeur normale, étaient chacun 
entiérement enrobé dans une conglomération de tumeurs partielle- 
ment soudées entre elles, de couleur gris-blanc, de grosseur allant 
du pois jusqu’éa dépasser la prune, et de consistence ferme. Le 
parenchyme des reins était littéralement rempli de tumeurs simi- 
laires, de grosseur allant jusqu’au pois (Fig. 5). Ces tumeurs intra- 
rénales et pararénales avaient, dans l'ensemble, un aspect uni- 
forme et étaient formées de tissu musculaire embryonnaire lisse, 
poussant, comme dans un myome ordinaire, en bottes entre- 
croisées de fibres musculaires. De petits lipomes ou malformations 
leur ressemblant se trouvaient intercalés dans ce tissumyomateux, 
tout comme ¢a et la dans le parenchyme rénal. Ainsi qu’on l’a 
déja si souvent dit, c’est affaire d’appréciation que de deéfinir 
ces constatations comme tumeurs multiloculaires bénignes - 
léiomyomes, lipomes, lipo-léiomyomes etc. — ou comme mal- 
formations ressemblant 4 des tumeurs. Ces physionomies n’offrent 
rien d’essentiel en dehors de ce que l’on connait déja; elles ne 
font que confirmer l’ancienne observation de la présence de tumeurs 
rénales multiples, si l'on veut les appeler ainsi, lors d’une sclérose 
tubéreuse du cerveau concomitante. 

La rate contenait une tumeur assez bien délimitée, rare et 
d’aspect spécifique, atteignant presque la grosseur d’un oeuf, soit 
un splénome formé par les cellules réticulaires ovales ou fusiformes 
de la pulpe splénique (Fig. 6). Il y a lieu de rappeler que le splé- 
nome -— méme s’il est couramment appelé tumeur primaire de la 
rate — est communément considéré comme intermédiaire entre 
la tumeur et la malformation. 

Les organes endocriniens présentaient certaines altérations. 
C’est ainsi que les ovaires étaient atrophiques et leur écorce mani- 
festement pauvre en oeufs. Les glandes surrénales étaient petites, 
n’ayant qu’environ 3 cm de diamétre et une épaisseur d’environ 
2 mm seulement. Leur substance médullaire était atrophique, 
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tandis que l’écorce adipeuse ne présentait aucune altération patho- 
logique. L’hypophyse présentait une hyperplasie focaliforme des 
cellules principales, surtout dans la partie antérieure, ainsi qu'une 
diminution des éosinophiles, tant en nombre qu’en grandeur. Les 
parathyroides ne présentaient aucune altération pathologique 
Nous indiquons ces faits pour cette raison, qu'il existe certaines 
théories modernes qui dans la rupture d’équilibre entre les presta 

tions des organes endocriniens cherchent une condition de la genés: 
des tumeurs, et sans que nous puissions prétendre, pour cette raison 

que les altérations ici observées soient réellement d’importanc 


Si maintenant l’on cherche a se faire une idée d’ensemble ci 
ce singulier cas de maladie, deux altérations attirent immédiat: 
ment l’attention: d’une part, l’'abondance des tumeurs primaires, 
si l'on veut les appeler ainsi, dans de nombreux organes différent 
(il ne peut étre question de metastases); d’autre part, la rare cons 
tatation pulmonaire, dominante au point de vue clinique et com 
binée avec la manifestation anatomo-pathologique d’une scléros: 
tubéreuse du cerveau. 

La combinaison de ces altérations pathologiques — toutes deuy 
comprises ici comme intermédiaires entre malformation et forma 
tion générale de tumeurs —- ne parait pas avoir été observée jusqu’ 
présent. Il est cependant possible que la maladie kystique 
poumon et la sclérose tubéreuse du cerveau soient plus souven! 
concomitantes qu’on ne le sache jusqu’a présent. 

A notre point de vue, le cas décrit présente de l’intérét no 
seulement par la fascination qu’il offre d’étre un cas tout a fail 
exceptionnel soit, sous certaines réserves, une constatatio! 
pulmonaire unique, une altération cérébrale rare, des formation 
tumorales concomitantes dans les reins et dans la peau du visag: 


également rares, ainsi qu'une rare tumeur splénique. Le cas décri| 


intéresse également au point de vue de la conception des maladies 
maladie kystique du poumon et sclérose tubéreuse du cerveau 
1] est naturel que, par suite des graves symptomes cliniques qu! 
l'accompagnent, la sclérose tubéreuse du cerveau, c. a. d. la maladi: 
de Bourneville, soit apparue au premier plan parmi toutes k 
tumeurs de malformation qui souvent apparaissent en mém 
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temps. Mais il existe cependant des cas de sclérose tubéreuse du 
cerveau sans idiotie ni épilepsie, et méme sans symptémes psychi- 
ques ou neurologiques. Nous voudrions donc souligner cette opinion, 
que la sclérose tubéreuse du cerveau est une notion anatomo- 
pathologique nette et univoque, mais qu’elle ne constitue pas une 
maladie isolée, n’étant qu’une des nombreuses expressions d’une 
maladie de malformation générale, dont le caractére est une ten- 
dance a la formation de tumeurs multiples et multiloculaires ou 
de malformations embryonnaires ressemblant 4 des tumeurs. Et 
il est possible que cette maladie de malformation ait quelque 
rapport avec une rupture d’équilibre du systéme endocrinien. 


Résumé. 

Les auteurs décrivent un singulier cas pathologique d’espéce 
rare, mais offrant certainement un intérét médical général. Une 
femme de 32 ans décéde d’uné maladie pulmonaire chronique, 
sans présenter de signes de maladie cérébrale. L’examen roentgen 
et l’autopsie démontrent une altération totale des deux poumons, 
transformés en kystes, de type inconnu jusqu’ici. A l’autopsie, 
on constata en outre une sclérose tubéreuse du cerveau avec ses 
manifestations secondaires habituelles, c.a.d. des tumeurs dans 
la peau du visage et dans les reins ainsi qu’un splénome dans la 
rate, altérations qui toutes peuvent étre considérées comme inter- 
médiaires entre tumeurs et malformations. 

Les auteurs soutiennent l’opinion que toutes ces altérations 
constituent des phénoménes partiaux d’une maladie générale de 
malformation, et qu’elles pourraient opportunément étre rangées 
sons la dénomination commune de sclérose tubéreuse (cf. Josephy). 

Enraison de la présence d’altérations pathologiques concomitantes 
dans les ovaires, dans l’hypophyse et dans les glandes surrénales, 
les auteurs expriment la supposition qu’il existe un rapport entre 
‘apparition de cette maladie tumorigéne de malformation et 
une rupture d’équilibre des fonctions des organes endocriniens. 

Addenda. Une soeur de la défunte, de deux ans plus jeune 
quelle, vient d’étre examinée postérieurement a l’envoi du 
manuscrit 4 l’impression. On constata des naevi de type Pringle 
au visage, et l’examen roentgenologique montra des altérations 
pulmonaires cystiques bilatérales étendues. 


Bibliographie. 


Arnheim, G.: Uber einen Fall von kongenitaler, halbseitiger Lungenhyper 
trophie mit angeborenen Bronchiektasien. Virchows Arch. f. pathol. 
Anat. u. Physiol. 154, 300, 1898. 

Bielschowsky et Gallus (cit. Josephy). 

Bourneville: Sclérose cérébrale hémisphérique. Arch. de Neurol. 3, 1897 

Buchmann, E.: Zur Lehre der fétalen Lungenatelektase und der fétalen 
Bronchiektasie. Frankfurt. Zeitschr. f. Pathol. 8, 1911. 

Hartdegen: Ein Fall von multiplen Verhartungen des Grosshirns. Arc! 
f. Psychiatrie 11, 117, 1881. 

Henke, F. und Lubarsch, H.: Handb. d. spez. pathol. Anat. J//: 1, 2, : 
Berlin 1928—1931. 

Jacobeus, H. Ch.: Ein Fall von Hypertrophischer tuberéser Sklerose mi 
multiplen Nierengschwiilsten. Nord. med. Ark. 36, 37, 1903. 

Josephy, H.: Tuberése Sklerose. Handb. d. Neurol. 16, 273, 1936. 

Kirpicznik: Ein Fall von tuberéser Sklerose und gleichzeitigen multiple: 
Nierengeschwiilsten. Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physio 
202, 358, 1910. 

Klebs, E.: Allgemeine Pathologie. 2. Teil. Jena 1889. 

Léhlein, M.: Zystisch-papillarer Lungentumor. Verhandl. d. deutsc! 
pathol. Gesellsch. 1908, 12. Tagung. 

Marcus, H.: Fall av Recklinghausens sjukdom och tuberés skleros. 5) 
Lak.-sallsk. forh. 1924, p. 358. 

—»— Epilepsins patologiska anatomi. fF inska Lak.-sallsk. forh. 7 
335, 1931. 

Miiller, H.: Angeborene Zystenbildungen der Lunge. Handb. d. spez. 
pathol. Anat. J//: 1, 550, 1928. 

Orth, i.: Beitrag zur Kenntnis des Lungenemphysems. Berlin. klil 
Wochenschr. 1905, p. 10. 
Oudendal, A. J. F.: Uber Epitelproliferationen und Cysten in den Lunge1 
Virchows Arch. f. pathol. Anat. u. Physiol. 244, 59, 1923. 
Schenck: Diagnosis of Cong. Cystic. disease of the Lung. Arch. of int 
Med. 60, 1, 1937. 

Schob, F.: Pathologische Anatomie der Idiotie. Handb. d. Geisteskrank! 
XI: Spez. Teil VIZ (Die Anatomie der Psychosen), 862, 1930. 

Stoerck, O.: Uber angeborene blasige Missbildung der Lunge. Wien. klii 
Wochenschr. 1897, p. 25. 

v. Stéssel: Uber muskulare Zirrhose der Lungen. Beitr. z. klin. Tuber 
kulose 90, 432, 1937. 

Virchow (cit. Miiller). 

Wermbter, F.: Angeborene Hyperplasie des Lungengewebes mit gleic! 
zeitigem »Hydrops universalis». Virchows Arch. f. pathol. Ana 
u. Physiol. 255, 26, 1925. 


30 


Aus dem Epidemiekrankenhaus in Stockholm. Chef: Dozent R. Bergman. 


Studie iber Enzephalitis bei Varizellen mit besonderer 
Beriicksichtigung der Spatprognose. 


Von 


ROLF BERGMAN und J. HENNING MAGNUSSON. 
Einleitung. 


Unsere Kenntnisse der Komplikationen von Seiten des Zentral- 
nervensystems im Anschluss an exanthematische Infektionskrank- 
heiten sind in neuerer Zeit ganz wesentlich erweitert worden. Infolge- 
dessen hat das Interesse fiir diese Frage zugenommen. Falle 
von derartigen Komplikationen verschiedener Art, welche bei den 
akuten Exanthemkrankheiten, unter anderem bei Varizellen, auf- 
treten, sind in der Litteratur in immer grésserer Anzahl beschrie- 
ben worden. 

Besonders grosse Aufmerksamkeit wurde diesen Fragen in Frank- 
reich gewidmet, und franzésische Autoren haben nicht weniger 
als 38 einschlagige Falle veréffentlicht. Bei der Durchsicht der 
Litteratur konnten wir nicht mehr als vier Falle von neurologischen 
Komplikationen bei Varizellen finden, welche in Schweden publi- 
ziert worden sind (Tham, Gezelius, Wahlquist). Schon aus diesem 
Grunde erscheint uns ein Bericht tiber einige im Laufe der letzten 
Jahre beobachtete Falle von Enzephalitis bei Varizellen erwiinscht. 
Der Hauptzweck der vorliegenden Arbeit war jedoch ein Studium 
der Prognose, speziell der Spatprognose, bei den betreffenden Fal- 
len. 


Material in der Litteratur seit dem Jahre 1933. 


Die erste Mitteilung iiber eine Komplikation von Seiten des 
Zentralnervensystems, welche unter dem Bilde einer Encephalitis 
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im Anschluss an Varizellen auftrat, diirfte die von Marjan aus dem 
Jahre 1893 sein. Wahrend der folgenden Jahre wurden diese Fal\ 
als grosse Seltenheiten angesehen und in nur sehr geringer Anzah| 
publiziert. Erst im letzten Jahrzehnt scheinen sie haufiger beo! 
achtet und Gegenstand allgemeinerer Aufmerksamkeit geworden 
zu sein. Dies geht aus Underwoods ausgezeichneter Untersuchuny 
vom Jahre 1935 deutlich hervor. Dieses Sammelreferat umfass| 
120 Falle von neurologischen Komplikationen im Anschluss 
Varizellen. Von diesen stammen nicht weniger als 82 aus der Z: 
nach dem Jahre 1925. 

Da die Arbeit von Underwood nur die Falle bis zum Ende d 
Jahres 1933 enthalt, haben wir eine Priifung der nach dies 
Zeitpunkt veréffentlichten Falle vorgenommen. Ein ins einzel: 
gehender Bericht tiber diese Falle fallt aus dem Rahmen der vor- 
liegenden Untersuchung. Die Falle wurden daher summarisch 
der unten wiedergegebenen Tabelle | zusammengestellt. Dix 
enthalt 30 Falle, von welchen 28 als Enzephalitiden zu bezeichne: 


sein diirften. 
Eine Zusammenstellung dieser Art besitzt natiirlich nur eine: 
beschrankten Wert, da ja das Primarmaterial seiner Art nac! 


erheblich variieren muss. Die Untersuchung der einzelnen Fall 
kann hinsichtlich ihrer Genauigkeit und Vollstandigkeit nicht als 
einheitlich betrachtet werden. Bei gewissen Fallen findet man 
ausreichende Primarangaben, bei anderen nicht. ‘Trotzdessen diirfte 
das Studium des Litteraturmaterials zu Schlussfolgerungen all- 
gemeiner Art berechtigen, wenn auch diese bis zu einem gewissen 
Grade approximative Geltung haben miissen. Ein Vergleich 
zwischen dem in der Litteratur veréffentlichten und dem eigenen 
Material besitzt ebenfalls einen bestimmten Wert. 


Eigenes Material. 


Das Material besteht aus 10 Kindern, welche in den Jahren 
1927—1938 im Epidemiekrankenhause in Stockholm station: 
behandelt worden waren. Die Diagnose war bei samtlichen Fallen 
Enzephalitis beziehungsweise Enzephalomeningitis. 
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Fall 1. Pat. 2028/1927. Madchen, 10 Jahre alt, erstes von zwei Kindern, 
10. 12.—24. 12. 1927 im Epidemiekrankenhause stationar behandelt. 

Anamnese: Seit dem Alter von 3 Jahren zeitweise miide und unlustig, 
Behandlung gegen Andmie. Keine Exposition fiir Tbc. Hatte von den 
gewohnlichen Kinderkrankheiten Morbilli, Pertussis und Parotitis. 

Pat. erkrankte am 1. 12. an Varizellenexanthem und Fieber bis 39.2°. 
Am 4, 12. vollstandig fieberfrei und auch ganzlich frei von Beschwerden. 
Am 5. 12. heftige Kopfschmerzen und Erbrechen, sowie 39.8° Fieber. Am 
6. 12. betrug die Temperatur 38.7°—38.0°, dann fieberfrei. Das Madchen 
hatte in der folgenden Zeit mehrmals taglich Erbrechen, litt an Kopf- 
schmerzen, war trage, sprach ungern, antwortete langsam und zégernd, 
wenn es angeredet wurde, war aber klar und orientiert. 

10, 12: Status: Grosses, graziles und blasses Madchen, beginnende 
Pubertat. Liegt trage und apathisch da. Gibt ordentliche Antworten 
auf Fragen. Spricht mit halbfliisternder, langsamer, etwas verwaschener 
und monotoner Aussprache. Bewegt sich langsam, keine Paresen. Beim 
Versuch, die Patientin aufzurichten, lasst sie den Kopf nach der rechten 
Schulter heriibersinken und kann nicht das Gleichgewicht bewahren. Keine 
Nackensteifheit, Kernig negativ, Kranialnerven o. B., kein Doppeltsehen 
oder Nystagmus. Pupillarreflexe 0. B., Bauch- und Quadrizepsreflexe 
o. B., Babinski neg., rechter Fussohlenreflex etwas gesteigert, linker o. B. 
Finger-Finger- und Finger-Nasenversuche werden langsam und unsicher 
ausgefiihrt. Knie-Hackenversuch 0. B. Nichts objektiv pathologisches 
von Seiten der inneren Organe, Rachen o. B., an Rumpf und Extremitaten 
eingetrocknete Varizellenkrusten. 

Krankheitsverlauf: Wahrend des ganzen Krankenhausaufenthalts 
fieberfrei. 13. 12.: etwas munterer. Blutbild: Erythrozyten 4590000, 
Hamoglobin 72 %, Leukozyten 5800, neutrophile 63.5 % eosinophile 
2.25 % basophile 0.5 %, Lymphozyten 30.25 %, Monozyten 3,5 %. 19. 
12.: Sprachstérung und Ataxie etwas besser. 23. 12.: unbedeutendes 
Falschzeigen, keine Sprachstérung, setzt sich in normaler Weise auf, Gang 
nach wie vor ziemlich stark schwankend. 

17, 1. 1939: Nachuntersuchung: Bei den im Laufe der 11 Jahre, welche 
seit der Entlassung aus dem Krankenhause vergangen sind, vorgenom- 
menen arztlichen Untersuchungen war Pat. stets fiir gesund erklart worden. 
Sie hat eine héhere Schule absolviert und ihre Studien gut durchgefiihrt; 
nie Beschwerden in Form von Schwindel, Kopfschmerzen u. dergl. Weist 
bei der jetzigen Untersuchung keine pathologischen Symptome von Seiten 
des Nervensystems auf. 


Fall 2, Pat. 1099/1928. Knabe, 12% Jahre alt, drittes von drei 
Kindern, 13. 7.—16. 7. 1928 im Epidemiekrankenhause stationar behandelt. 

Anamnese: Friiher gesund gewesen, keine Exposition fiir Tbc. bekannt. 
Hatte von den gewéhnlichen Kinderkrankheiten Morbilli und Rubeola. 
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Erkrankte am 29. 6. an Fieber (nicht gemessen) und Erbrechen sow 
zeitweise Kopfschmerzen. Typisches Varizellenexanthem. Keine Kramp 
oder Paresen, keine merkbaren Seh- oder H6rstérungen. Der Zusta 
besserte sich bald. Nach einigen Tagen war Pat. fieberfrei und mach 
den Eindruck, gesund zu sein, weshalb er am 7. 7. aufstehen durfte. W 
dann bis zum 10. 7. ausser Bett, wo er jedoch sich nicht wohl zu fiih! 
begann, er klagte tiber Kopfschmerzen, welche in der folgenden Zeit m 
und mehr zunahmen. Am 12. 7. trat Erbrechen auf und Pat. klagte iil 
heftige Kopfschmerzen, besonders in der Scheitelgegend. Die Mutt 
bemerkte nun, dass es dem Knaben schwer fiel, zu sprechen und zu gel 
er konnte zwar die Beine relativ ungehindert bewegen, aber er kon: 
sich nicht im Gleichgewicht haltea. Am Nachmittag des gleichen Ta; 
wurde er auffallend apathisch, schien zu verstehen, was man zu il 
sagte, konrte sich aber selbst nicht verstandlich machen. Er lag meist: 
trage da und bewegte nur ab und zu die Beine. 

Die beiden Geschwister des Patienten hatten vor kurzem Varizel 
durchgemacht, welche eine leichten Verlauf aufgewiesen hatten. 

13, 7.: Status: Atmung und Puls normal. Uberall an der Haut Nar! 
und Krusten nach Varizellenexanthem. Pat. ist fast somnolent. Er li 
sich fiir kurze Zeit aufwecken und fiihrt dann Bewegungen aus (setzt s 
auf, streckt die Zunge heraus, blickt auf etc.), zu welchen er aufgeford 
wird. Kann auf Befragung nicht antworten, sondern bringt hierbei 1 
einige unverstandliche Laute hervor. Fazialis 0. B., Augenbewegung 
koordiniert, kein Nystagmus. Zungenbewegungen o. B., keine Gaum 
lahmung. Keine Krampfe, keine Paresen; Pat. ist jedoch nicht so klar, 
dass er koordinierte Bewegungen ausfiihren kann. Reflexe: Pupil 
mittelgross, reagieren auf Lichteinfall. Radioperiostreflexe o. B., Bau 
reflexe?, Kremasterreflex auf der linken Seite nicht auslésbar, re 
normal. Quadrizepsreflex links etwas gesteigert, rechts normal. Babin 
links positiv, rechts negativ. — Keine Nackensteifheit, Kernig m 
keine Hyperaesthesie. — Innere Organe o. B. 

Krankheitsverlauf: Am 15. 7. benommener als bei der Aufnahiuie, 
reagiert kaum auf Anruf. Bauch eingezogen, keine Nackensteifh 
Kremasterreflex jetzt auf der linken Seite auslésbar, jedoch schwac! 
als rechts. 16. 7.: Pat. befindet sich viel schlechter, reagiert nicht 
Anruf. Babinski auch auf der rechten Seite pos. Die Temperatur, wel 
sich bisher zwischen 37.6° und 37.9° gehalten hatte, weist nun eine S 
gerung auf 40.9°—41.0° auf. 11 h. p. m.: Exitus letalis. 

Sektionsbefund (Dr. F. Wahlgren): Das Gehirn ist in seiner Gesamt! 
geschwellt, vermehrte Injektion der Gefisse, keine lokalen Herde, 
nahme der Blutpunkte. Die Milz ist etwas gross. An den tibrigen Orga 
ist makroskopisch nichts pathologisches wahrnehmbar. Mikroskopis 
Untersuchung (Gehirnstiicke): in den untersuchten Teilen der zentra 
Ganglien und der Medulla oblongata — besonders stark ausgesprochen 
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letzterer Stelle — findet man sehr hochgradige Veranderungen von der 
Art, wie man sie bei Enzephalitis zu sehen pflegt, namlich reichliche 
Rundzelleninfiltrate rings um die Gefasse und kleine mit Rundzellen 
durchsetzte Vernichtungsherde im Gehirnparenchym. Pathologisch- 
anatomische Diagnose: Encephalitis acuta gravis. 


Fall 3. Pat. 1244/1928. Madchen, 8 % Jahre alt, erstes von zwei 
Kindern, 26. 8.—11. 9. 1928 im Epidemiekrankenhause stationar be- 
handelt. 

Anamnese: Friher im grossen ganzen gesund gewesen. Stets eine ge- 
wisse Brechneigung (nach unerwiinschten Speisen, beim Automobil- 
fahren). Hat Morbilli und Pertussis durchgemacht. Keine Exposition 
fir Tbe. Eltern gesund. Ein Bruder der Patientin erkrankte am 1. 8. 
an Varizellen, welche leicht verliefen. Am 18. 8. erkrankte Pat. unter 
Fieber von tiber 40.0° und wies einen typischen Varizellenausschlag auf. 
Nach 3 Tagen befand sie sich erheblich besser. Am 21. 8. war sie ausser 
Bett und spielte, am 22. begann sie jedoch zu erbrechen, wurde tibellaunig 
und war lichtscheu; sie hatte eine Abendtemperatur von 40.1°. Am fol- 
genden Tage war sie fieberfrei, erbrach aber unaufhdérlich (za. einmal 
pro Stunde). Dieser Zustand blieb bis zu Aufnahme in das Krankenhaus 
am 26. 8. unverandert bestehen. Das Madchen hatte seit dem 22. 8. auch 
iiber Kopfschmerzen geklagt, auf Anruf langsam geantwortet, war aber 
nicht unklar gewesen. Sie war nicht imstande zu gehen. 

26. 8.: Status: Klar und orientiert, aber etwas gehemmt. Liegt in 
Riickenlage mit geschlossenen Augen, jammert bisweilen leise, macht 
einen leidenden Eindruck. Blass und ziemlich mager. Bauch kahnférmig 
eingezogen. Nicht hyperaesthetisch. Uberall Varizellenkrusten. —- Un- 
bedeutende Nackensteifheit, Laségue erst bei ungefahr 80° positiv. 
Reflexe: Pupillarreflexe o.B., Quadrizepsreflexe beiderseits lebhaft, 
Babinski neg. Keine Paresen. Innere Organe o. B. Rachen leicht gerétet, 
Zunge etwas belegt. 

Krankheitsverlauf: 27. 8.: Pat. ist teilnahmslos, aber ganz klar und 
orientiert. Zeitweise Kopfschmerzen, besonders bei Bewegungen, jammert 
bisweilen. Erbrechen nur gelegentlich der Untersuchungen. Neurolo- 
gischer Befund: koordinierte Augenbewegungen, Fazialis und Hypo- 
glossus 0. B., Sprache o. B., leichte Nackensteifheit, Laseégue pos. bei 
za. 80° auf beiden Seiten gleich, keine Paresen, etwas Hyperaesthesie. 
Quadrizepsreflexe lebhaft, Pupillarreflexe 0. B., Bauchreflexe vorhanden, 
Babinski beiderseits neg. — 28. 8.: munterer, aber immer noch Kopf- 
schmerzen und Erbrechen. — 31. 8.: klarer und wacher, keine Kopf- 
schmerzen, keine Nackensteifheit, Laségue neg. Quadrizepsreflexe immer 
noch lebhaft, Zeigeversuche o. B., Varizellenkrusten noch vorhanden. — 
3. 9.: erhebliche Besserung, einzelne Krusten bestehen noch, Pat. ist 
munter und lebhaft, keine Kopfschmerzen, kein Erbrechen. Neurolo- 
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gisch kein positiver Befund. Das Madchen ist seit dem 31. 8. praktis 
erscheinungsfrei gewesen. 5. 9.: keine Krusten, darf das Bett verlasse: 
— 8. 9.: symptomfrei. — 10. 9.: véllig 0. B., weshalb Pat. am folgenden 
Tage entlassen wird. — 25. 9.: (Nachuntersuchung): kein pathologisc! 
Befund von Seiten des Nervensystems. 

14, 1, 1939: Nachuntersuchung: Hat die Schule mit guten Zeugnisse 
absolviert, arbeitet jetzt als Stenographin. Hat absolut keine Beschwerde: 
in Form von Kopfschmerzen, Schwindel u. dergl. Treibt regelmiassiy 
Sport (hat die Stundenprobe beim Schwimmen bestanden). Bei der Unt 
suchung kein pathologischer Befund von Seiten des Nervensystems. 


Fall 4. Pat. 1415/1928. Madchen, 5 % Jahre alt, zweites von z 
Kindern, 28. 9.—11. 10. 1928 im Epidemiekrankenhause behandelt. 

Anamnese: Eltern und Geschwister gesund, keine Exposition fiir | 
bekannt. Hat Morbilli, Scarlatina und Pertussis durchgemacht. 192: 
Tonsillektomie, vor derselben wiederholte Halsinfektionen, dann 
grossen ganzen gesund gewesen. — Am 18. 9. war das Madchen miide 
unlustig. Am 22. 9. erkrankte sie an Fieber (38.0°) und typischem V: 
zellenexanthem. Die Temperatur betrug in der folgenden Zeit in « 
Regel 37.0° am Morgen, 37.8°—38.0° am Abend. An den beiden letz 
Tagen vor der Aufnahme war sie fieberfrei. Am 25. 9. bemerkten 
Eltern, dass das Kind nicht auf den Beinen stehen konnte. Pat. kla 
auch tiber Kopfschmerzen und erbrach sich oft. Die Sprache war | 
weilen verwaschen. Es trat keine Besserung ein, und das Kind wu: 
daher zur Aufnahme in das Krankenhaus eingewiesen. 

28. 9.: Status: Allgemeinbefinden unbeeinflusst, Pat. ist vdéllig | 
aber gehemmt. Varizellenkrusten tiber dem ganzen Rumpf, im Gesi 
und am Kapillitium. Rachen o. B., keine Adenitiden. Innere Org 
o. B. Nirgends Paresen, Beriihrungssinn o. B., kann nicht stehen o 
gehen. Beim Gehen mit Unterstiitzung ausgesprochen breitbeinig«: 
ataktischer Gang. Knie-Hackenversuch wird zégernd und nicht per! 
ausgefiihrt, ebenso Finger-Fingerversuch und Finger-Nasenversu 
Babinski beiderseits neg. Gibt Doppeltsehen bei Blickrichtung n 
links an. Keine Nackensteifheit, Laségue neg., Pupillarreflexe o. | 
Bauch- und Fussohlenreflexe o. B., Quadrizepsreflexe auffallend leb! 
Keine Sprachstérung. 

Krankheitsverlauf: 1. 10.: Etwas geringere Ataxie bei Gehversuc! 
2. 10.: Kann ohne Unterstiitzung nicht gehen, Romberg stark pos., ! 
tendenz nach vorn, Quadrizepsreflexe lebhaft. 5. 10.: subjektives W: 
befinden. 8. 10.: Kann ohne Unterstiitzung stehen, bedeutende At 
beim Gehen mit Unterstiitzung, Knie-Hackenversuch wird nach wie vo 
sehr unsicher ausgefiihrt, Quadrizepsreflexe ziemlich lebhaft. 11. 
unveranderter Befund seit 8. 10. Wahrend der ganzen Zeit des Krank 
hausaufenthalts fieberfrei gewesen. 
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15. 1, 1939: Nachuntersuchung: War seit der Entlassung aus dem 
Krankenhause die ganze Zeit gesund gewesen, nie Kopfschmerzen, 
Schwindel oder derartige Symptome. Hat die Schule ohne Schwierig- 
keiten absolviert, erhalt jetzt Ausbildung in einer Haushaltsschule. Weist 
jetzt bei der Untersuchung keinerlei pathologische Symptome von Seiten 
des Nervensystems auf. 


Fall 5. Pat. 1096/1930. Madchen, 5 % Jahre alt, drittes von drei 
Kindern, 11. 6.—4. 7. 1930 im Epidemiekrankenhause stationar behandelt. 

Anamnese: Keine Exposition fiir Tbe. bekannt. Friiher gesund gewesen. 
Erkrankte am 1. 6. an Varizellenexanthem, héchste gemessene Temperatur 
37.9°. Nach einigen Tagen vollstandig munter und normal, war die ganze 
Zeit ausser Bett gewesen. Am 8. 6. bemerkten die Eltern, dass es dem 
Kinde schwer fiel, zu gehen. Pat. schwankte beim Gehen, war jedoch 
an diesem und dem folgenden Tage ausser Bett. Am 10. 6. heftige Kopf- 
schmerzen, sehr haufiges Erbrechen und ausgesprochene Teilnahmslosig- 
keit. 

11. 6.: Status: Allgemeinbefinden relativ unbeeinflusst, zahlreiche 
Varizellenkrusten am ganzen Korper. Unbedeutende Rachenrétung, 
heiser aber nicht aphonisch. Keine Adenitiden. Innere Organe o. B. 
Neurologische Untersuchung: deutliche Nackensteifheit, Laségue pos. bei 
50°, auf beiden Seiten gleich, keine Paresen, Bauch- und Quadrizeps- 
reflexe lebhaft, beiderseits gleich, Babinski neg., Pupillarreflexe o. B. 

Krankheitsverlauf: 12. 6. starkere Nackensteifheit, Laségue pos. bei 
40°, kann sich im Bett nicht aufsetzen, sinkt bei Gehversuchen sehr in 
die Knie, weist Falltendenz nach links auf. Obere Bauchreflexe inkonstant, 
untere nicht auslésbar, desgl. die mittleren. Quadrizepsreflexe nicht aus- 
lésbar. 13. 6.: Samtliche Bauchreflexe nicht auslésbar. Kann ohne Unter- 
stiitzung nicht gehen, heiserer Husten, méglicherweise herabgesetzte 
Beweglichkeit des weichen Gaumens, aber keine Schiefstellung bei Into- 
nation. Keine Schluckbeschwerden. 22. 6.: Obere Bauchreflexe aus- 
lisbar. Weniger ausgesprochene Nackensteifheit. 26. 6.: samtliche Bauch- 
reflexe jetzt pos., wenn auch etwas schwach. Kann sich besser als friiher 
auf den Beinen halten, vermag aber nicht ohne Unterstiitzung zu gehen. 
28. 6.: Quadrizepsreflexe auf beiden Seiten angedeutet. 10. 7.: Hat wahrend 
der ganzen Zeit im Bett gelegen, geht jetzt, aber breitbeinig und mit 
gebeugten Knien. Quadrizepsreflexe angedeutet, keine Nackensteifheit, 
Augenhintergrund o. B. 24. 7.: Pat. ist seit 1 4% Wochen ausser Bett und 
geht herum, Gang viel besser, aber immer noch etwas »wacklig». Quadri- 
zepsreflexe beiderseits pos. 29. 7.: Geht jetzt normal, samtlige Reflexe 
0.B. Pat. war wahrend des ganzen Krankenhausaufenthalts fieberfrei 
und der Allgemeinzustand war gut gewesen. Sie hatte kein Erbrechen 
und litt nicht nennenswert an Kopfschmerzen. 

30. 1, 1939: Nachuntersuchung: Geht in die Schule und erledigt die 
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Schularbeiten ohne Schwierigkeiten. Bei den seit der Entlassung ai 
dem Krankenhause vorgenommenen 4arztlichen Untersuchungen wurd 
keine pathologischen Erscheinungen von Seiten des Nervensystems ko: 
statiert. Bei der jetzigen Untersuchung keine pathologischen Symptom 
von Seiten des Nervensystems. 


Fall 6. Pat. 3486/1934. Knabe, 7 Jahre alt, 23. 11.—5. 12. 1934 
Epidemiekrankenhause stationar behandelt. 

Anamnese: Schwester der Mutter wird wegen Tuberkulose behand 
Pat. ist vor kurzem mit neg. Resultat geréngt und tuberkulinuntersu 
worden. War vor der Aufnahme in das Epidemiekrankenhaus in 
Orthopadischen Klinik stationar behandelt worden (Op. wegen Torticollis 
wo Varizellen vorgekommen waren. Hat friiher Morbilli durchgema 
war aber sonst im grossen ganzen gesund gewesen. — Pat. erkrankte 
12. 11. unter massiger Temperatursteigerung und Varizellenexanth: 
Am 16. 11. Erbrechen und immer noch nicht ganz fieberfrei. Von 18. 
an afebril, aber anhaltendes Erbrechen. Untersuchung durch Kindera 
am 22. 11.: teilnmahmslos, Babinski pos., weshalb Pat. unter der Diagn: 
Encephalitis post varicellas zur Aufnahme tiberwiesen wurde. 

23. 11.: Status: Allgemeinzustand stark beeintrachtigt, blass und 
mager, teilnahmslos, reagiert auf Anruf sehr langsam, aber adaqu 
Varizellenkrusten am ganzen Korper. Leichte Rachenrétung. Kei 
Adenitiden. Innere Organe o. B. Neurologische Untersuchung: Andeutu 
von Nackensteifheit, Laségue auf beiden Seiten neg., Quadrizepsrefl: 
beiderseitig abgeschwacht, sonst keine Reflexstérungen. Keine Pares: 
Kranialnerven o. B. Blutstatus: weisse Blk. 12400, stabkernige 10 
segmentkernige 67 %, Lymphozyten 16 %, Monozyten 7 %. 

Krankheitsverlauf: 26. 11.: leichte Nackensteifheit, Babinski unsich 
kann feste Nahrung zusichnehmen, ohne dass Erbrechen eintritt. 3. 1 
etwas Nackensteifheit, Laségue pos. bei 70°, Quadrizepsreflexe ni 
sicher auslésbar. 5. 12.: sowohl Quadrizeps- wie Achillessehnenref| 
schwer auslésbar, unsicherer Gang, aber keine Falltendenz. Pat. war 
wahrend des ganzen Krankenhausaufenthalts afebril, Pirquet neg., 
bei der Aufnahme 4 mm/1 St., 3 Tage vor der Entlassung 3 mm/1 
Wahrend der ersten Woche im Krankenhause ab und zu Erbrechen, spate! 


nicht mehr. 

20. 1. 1939; Nachuntersuchung: Pat. war die ganze Zeit seit der E 
lassung gesund gewesen, Schulbesuch normal. Weist bei der jetzig 
Untersuchung keinerlei pathologische Erscheinungen von Seiten 
Nervensystems auf. Psychische Entwicklung o. B. 


Fall 7. Pat. 572/1935. Knabe, 7 Jahre alt, 15. 2.—26. 3. 1935 
Epidemiekrankenhause stationar behandelt. 
Anamnese: Im Alter von 1 ¥% Jahren wegen Hilustbe. stationar | 
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han jelt, hatte vorher Morbilli, Rubeola und Pertussis durchgemacht, 
war in den letzten 2 Jahren im grossen ganzen gesund gewesen. Zur Zeit 
Varizellenfalle in der Schule. — Erkrankte am 7. 2. an Varizellenexanthem, 
kein) nennenswertes Fieber, Allgemeinzustand_ relativ unbeeintrachtigt. 
Am 10. 2. begann Pat: tiber Halsschmerzen zu klagen, vor allem iiber 
Schmerzen beim Schlucken. Diese Symptome verschwanden indessen nach 
24 Stunden. Am 12. 2. trat Erbrechen hinzu, und seitdem hat Pat. ein- 
bis zweimal taglich erbrochen. Nach wie vor kein Fieber, aber ausge- 
sprochene Stumpfheit und auffallende Schwierigkeit zu sprechen. Pat. 
ist ganz klar und orientiert, hat keine Nackensteifheit gehabt und nicht 
an Kopfschmerzen gelitten. Am Tage vor der Aufnahme hatte er sehr 
verwaschen gesprochen. 

15, 2.: Status: Allgemeinzustand relativ unbeeintrachtigt. Am ganzen 
Kérper eingetrocknete Varizellenkrusten. Rachen miassig gerdtet aber 
nicht belegt, unbedeutender Belag der Zunge, Driisenschwellung an den 
Kieferwinkeln. Innere Organe o. B. Neurologische Untersuchung: Psyche 
klar, reagiert langsam auf Anruf, antwortet langsam und spricht ver- 
waschen. Gut orientiert. Kann sich nicht im Bett aufsetzen; wenn man 
ihn aufsetzt, schwankt er und fallt schliesslich auf die Seite (nach rechts 
oder links). Finger-Nasen- und Knie-Hackenversuche werden unsicher 
und tastend ausgefiihrt. Keine Nackensteifheit, Laségue neg., grobe 
Kraft nicht herabgesetzt. Babinski auf beiden Seiten pos., sonst keine 
Reflexstérungen, Kranialnerven o. B. Blutuntersuchung: weisse Blk. 
5400 (85 % polynukleadre, 15 % mononukleare), S.R. 12/39. 

Krankheitsverlauf: 16. 2.: benommen, spricht nicht spontan, seufzt 
ab und zu tief, erbricht oft, klagt tiber Schwindel. Grobe Kraft tiber- 
all o. B., Finger-Nasenversuch tastend und unsicher, grosse Unsicher- 
heit beim Versuch zu greifen, hin und wieder flatternde Augenbewegungen, 
aber durchaus kein Nystagmus. Kein Doppeltsehen. Babinski pos. auf 
der linken Seite, rechts keine Bewegung. Sonstige Reflexe 0. B. Keine 
Nackensteifheit, Laségue neg. 18. 2.: Status idem, Augenhintergrund 
beiderseits 0. B. 20. 2.: teilnanmslos, fiihlt sich miide, Babinski: links 
pos., rechts neg.?, immer noch Erbrechen. 22. 2.: bedeutend besser, kein 
Erbrechen. 25. 2.: weitere Besserung. 5. 3.: keine subjektiven Be- 
schwerden, munter, kein Erbrechen. Babinski beiderseits neg., darf 
1 St. pro Tag aufstehen. 8. 3.: keine Ataxie, Finger-Nasen- und Knie- 
Hackensversuch o. B., Tiefensensibilitat 0. B. Geht etwas linkisch und 
vorsichtig auf den Hacken, doch erheblich besser als jemals vorher wah- 
rend des Krankenhausaufenthalts. Der Gang scheint am meisten durch 
Steifheit in den Gelenken beeintrachtigt zu werden. Beriihrungssensibilitat 
0. B. 16. 3.: Allgemeinzustand gut, ist den ganzen Tag ausser Bett, geht 
bedeutend besser als friiher, aber immer noch unsicher und mit Andeutung 
von Fersengang. Keine Reflexstérungen, Motilitat und grobe Kraft 
iiberall o. B. — Bei der Entlassung keine Gehschwierigkeiten, doch etwas 
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steif, besonders am rechten Fuss. Wahrend der ersten 6 Tage im Kran! 
hause erbrach Pat. ab und zu, spater nicht mehr. Mit Ausnahme ein 
Male (héchstens 37.6°) war der Knabe wahrend der ganzen Zeit fiebe: 
gewesen. S.R. war bei der Aufnahme 12 mm/1 St., spater 5—8 inm/1 

Nachuntersuchungen: 29. 4. 1935: Allgemeinbefinden gut, geht ; 
ohne Schwierigkeiten, aber immer noch Andeutung von Fersengang, 
5 mm/1 St. 

30. 1. 1939: Allgemeinzustand gut, psychische Entwicklung 
Keine pathologischen Erscheinungen von Seiten der Nervensystems. 
seit der vorigen Untersuchung die ganze Zeit gesund gewesen, gel 
die Schule und kann dem Unterricht ohne Schwierigkeiten folgen. 


Fall 8. Pat. 1321/1935. Madchen, 2 Jahre alt, 12. 5.—30. 6. 193 
Epidemiekrankenhause stationar behandelt. 

Anamnese: Uneheliches Kind. In dem Kinderheim, in welchem 
vor der Aufnahme untergebracht war, sind Falle von Varizellen 
gekommen. Das Kind hat wiederholte katarrhalische Infektionen, 
keine epidemieschen Krankheiten durchgemacht und reagiert pos. 
Tuberkulin. Pat. erkrankte am 25. 4. an Varizellenexanthem, hi: 
Temperatur 38.5°, Allgemeinzustand war niemals beeintrachtigt. 4. 
9. 5. véllig afebril. 9. 5. Temperatursteigerung auf 39.5°, stumpf 
weinerlich. Am nachsten Tage fieberfrei, auch in der folgenden Zeit 
Fieber. Die Apathie hielt jedoch an. Es war schwierig, der Pat. zu « 
zu geben, sie schlief andauernd, hatte Erbrechen. 

12. 5.: Status: Allgemeinzustand deutlich beeintrachtigt, stumpf, b 
Anzeichen von Wasserverlust. Haut: 0. B. Rachen: rein, massig ger 
Zunge: o. B. Innere Organe: o. B. Neurologische Untersuchung: k 
Nackensteifheit, Laségue neg. beiderseits. Will nicht stehen, stiitzt 
indessen deutlich auf die Beine, wenn man versucht, sie hinzust 
Sitzt selbst unsicher, fallt fast augenblick!ich zuriick. Bauch- und Wa 
reflexe nicht auslésbar. Quadrizepsreflexe lassen sich nicht sicher ausli 
Ubrige Reflexe 0. B. Keine Paresen. — Weisse Blk. 10000, polynuk 
56 %, mononukledre 44 %, S.R. 2 mm/1 St. 

Krankheitsverlauf: Der Allgemeinzustand besserte sich relativ ra 
Pat. erbrach sich nach der Aufnahme in das Krankenhaus kein eins 
Mal mehr. Sie war in der ganzen Zeit fieberfrei, mit Ausnahme 7 
maliger Temperatursteigerungen (18. 5. und 5. 6.) gelegentlich ak 
Luftwegeinfektionen. Trotzdessen war sie nach einem Krankenhau 
enthalt von 2 Wochen (27. 5.) munter und lebhaft, und wies keine o! 
tiven Krankheitssymptome auf. Vom 28. 5. an war sie einen Teil 
Tages ausser Bett. Sie reagierte positiv auf Tuberkulin und wie: 
Roéntgenuntersuchung eine Hilusverdichtung auf. Keine Anzeichen 
Anamie (Hb 80 %, rote Blk. 5110000). Bei der Entlassung war der 
gemeinzustand gut und Pat. war vollstandig symptomfrei. 
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1, 1, 1939: Nachuntersuchung: Keine pathologischen Erscheinungen 
von Seiten des Nervensystems. In der Zwischenzeit vorgenommene 
arztiiche Untersuchungen haben negative Resultate ergeben. 


Fall 9. Pat. 1265/1938. Knabe, 7 Jahre alt, zweites von zwei Kindern, 
19. 5.—4. 6. 1938 im Epidemiekrankenhause stationaér behandelt. 

inamnese: Keine Exposition fiir Tbc., hat Morbilli und Pertussis 
durchgemacht, war aber sonst friiher im grossen ganzen gesund gewesen. 
1932 gegen Variola geimpft. — Erkrankte am 13. 5. an Varizellenexanthem 
{kein Fieber). Der Allgemeinzustand war nicht beeintrachtigt, der Knabe 
war die ganze Zeit fieberfrei. Am 18. 5. nachmittags Kopfschmerzen 
und Erbrechen. — Eine Schwester des Pat. hatte gleichzeitig Varizellen 
leichten Charakters. 

19. 5.: Status: Allgemeinzustand ziemlich gut, keine Zyanose oder 
Dyspnoe. Leichte Nackensteifheit, reichlich Varizellenkrusten, massige 
Rachenrétung. Innere Organe o. B. Samtliche Reflexe o. B., kein Nys- 
tagmus, Laségue pos. bei 60°, Pat. klagt tiber Kopfschmerzen, welche 
ihm hochgradige Beschwerden zu machen scheinen. S.R. 75 mm/1 St. 
Leukozytenzahl 10400 (polynukledre 72 %, mononukledire 28 %). 

Krankheitsverlauf: 21. 5.: schlaft fast die ganze Zeit, ausgesprochene 
Stumpfheit und auffallend langsame Reaktion, ist indessen klar und 
orientiert. | Deutliche Nackensteifheit, Laségue unsicher, Quadrizeps- 
reflexe nicht auslésbar, iibrige Reflexe relativ lebhaft. Knie-Hacken- 
und Finger-Fingerversuche werden etwas langam, aber sonst o. B. aus- 
gefiihrt. 23. 5.: erheblich benommener, fast nicht zu erwecken, antwortet 
sehr Jangsam und einsilbig auf Fragen. Gesteigerte Nackensteifheit, 
Quadrizeps- und Achillessehnenreflexe erloschen. 24. 5.: spontaner Nys- 
tagmus fiir kurze Zeit, ab und auftretend, Sehvermégen o. B., Augen- 
hintergrund beiderseits 0. B., unbedeutende Nackensteifheit, keine Paresen, 
Quadrizeps- und <Achillessehnenreflexe nach wie vor nicht auslésbar, 
Babinski neg., Beriihrungsempfindung schwer priifbar, aber anscheinend 
0. B., Schmerzempfindung o. B. (Eintragungen bei einer Konsultation 
von Prof. Antoni). 27. 5.: seit reichlich 24 Stunden erheblich wacher und 
zuganglicher als friiher. Lacht und scherzt jetzt sogar. Bewegt sich 
leichter, kann sich jedoch nur schwer im Bett aufsetzen. 28. 5.: klar und 
munter, spricht ungehindert und ohne Zogern. Reflexstatus unverandert. 
1. 6.: Andeutung von Quadrizepsreflex auf der rechten Seite, links immer 
noch nicht auslésbar. Sitzt im Bett, kein Nystagmus. 3. 6.: Quadrizeps- 
und Achillessehnenreflexe o. B., ebenso die iibrigen Reflexe. 4. 6.: Psyche 
0. B., neurologisch kein pathologischer Befund. — Wahrend des ganzen 
Krankenhausaufenthalts fieberfrei. 

Nachuntersuchungen: 23. 6.: Pathologische Erscheinungen von Seiten 
des Nervensystems liegen nicht vor. S.R. 17 mm/1 St. Leukozytenzahl 
6600 (polynukledare 74 %, mononukleare 26 %). 
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16. 3. 1939: geht in die Schule (1. Klasse) ohne die geringsten An 
chen von Ermiidung oder sonstigen Abnormitaten. Allgemeinzust 
o. B., nichts pathologisches von Seiten des Nervensystems. S.R.3 mm/1 


Fall 10. Pat. 1735/1938. Knabe, 8 Jahre alt, viertes von vier Kind 
14. 7.—30. 7. 1938 im Epidemiekrankenhause stationar behandelt. 

Anamnese: Keine bekannte Exposition fiir Tbe., hat friiher Moi 
und Pertussis durchgemacht, ist aber sonst gesund gewesen. 1936 g 
Variola geimpft. — Erkrankte am 30. 6. an Varizellenexanthem. In 
temperatur 37.4°, Allgemeinzustand niemals beeintrachtigt gew: 
War zwei Tage im Zimmer, dann im Freien und spielte den ganzen 
afebril und vdéllig unbeeintrachtigt. Am 5. 7. nachmittags erkra 
er von neuem, jetzt an Kopfschmerzen und Erbrechen. 6. 9.—9. 9. | 
lagerig, dauernde Ubelkeit und ab und zu Erbrechen und Kopfschme: 
Da sich der Zustand nicht besserte, wurde Pat. am 10. 7. in ein Krai 
haus aufgenommen, wo folgendes konstatiert wurde: afebril, Allgen 
befinden subjektiv in Ruhelage unbeeintrachtigt, hochgradige Gl 
gewichtsstérung bei Versuchen zu gehen und zu stehen, Fallten 
unregelmassig, aber meistens nach hinten links. Kein Spontannystag 
doch etwas Unsicherheit bei hangendem Kopf. Keine Paresen und k 
Nackensteifheit. Quadrizepsreflexe sehr schwach, sonstige Reflexe « 
Ohren und Augen o. B., kein Falschzeigen. Nach der Aufnahme in 
Krankenhaus kein Erbrechen mehr, wahrend der ganzen Zeit fiebe1 
Die Gleichgewichtsstérung blieb unverandert bestehen. — Pat. w 
in das Epidemiekrankenhaus in Stockholm verlegt. 

14, 7.: Status bet der Aufnahme: in Ruhelage relativ beschwerd: 
keine Zyanose oder Dyspnoe, Varizellenkrusten an der Haut, lei 
Rachenrétung, sonst nichts bemerkenswertes von Seiten der inn 
Organe. Leukozytenzahl 6200 (stabkernige 2 %, segmentkernige 62, 
eosinophile 0.5 %, Lymphozyten 27 %, Monozyten 8 %). Neurologi 
Untersuchung: ist etwas benommen, sagt nichts spontan, antw 
einsilbig und schwerfallig sowie nach einer etwas verlangerten Reakt 
zeit. Niedergeschlagen und unlustig. Kopfschmerzen werden vern 
Hyperaesthesie auf thermische und mechanische Hautreize. Ube! 
Haltung etwas schwankend, Pat. hat aber kein Gyrogefiihl. Aufn 
samkeit nicht herabgesetzt. Als der Untersucher nach einem bei: 
gelegten Reflexhammer sucht, findet Pat. denselben auf dem Nachtt 
Naheres Gedachtnis gut, keine Sprachstérung oder Dysarthrie. Es 
also eine gewisse Psychasthenie + zeitweilige Depression vor. Eingeh: 
Nervenstatus ergibt positiv: pathologischer Verlust von Quadriz 
Bizeps- und Trizepsreflexen. Weniger sicher: Schwanken beim Rom 
schen Versuch, jedoch nicht mehr als bei z. B. Rekonvaleszentenast! 
Dasselbe gilt von der vorliegenden nystagmischen Unruhe bei ex 
seitlicher Blickrichtung und nach Lagewechsel. Prazisionsproben fii 
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Hinterstrange und das Kleinhirn im tibrigen (Zeigeversuch, Finger-Nasen-, 
Knie-Hacken-, Finger-Fingerversuch, Stew.-Holmessche Probe, Haltungs- 
kontrolle usw.) fallen perfekt oder mit inkonstanten kleinen Fehlern aus, 
welche sicher im Rahmen des Allgemeinzustandes liegen. Keine patho- 
logischen Reflexe, Augenhintergrund beiderseitig o. B. 

Krankheitsverlauf: Pat. weist eine standig fortschreitende Besserung 
auf, besonders hinsichtlich der Symptome von Seiten des Nervensystems. 
Er ist die ganze Zeit hindurch fieberfrei, 8S.R. bei der Aufnahme 5 mm/ 1 
St., bei der Entlassung 4 mm/1 St. Tuberkulinuntersuchung ergab 
neg. Resultat. 28. 7.: Neurologische Untersuchung: Quadrizepsreflexe 
normal, Bizepsreflexe unsicher, Trizepsreflexe schwach, aber vorhanden. 
Kein Nystagmus. Alle Prazisionsproben fiir den VIII. Gehirnnerven 
mit kommunizierenden Bahnen fallen jetzt voéllig befriedigend aus. Ver- 
schirfter Rombergscher Versuch verhalt sich so, wie man es bei einem 
Pat. zu sehen pflegt, welcher lange zu Bett gelegen hat. Eingehender 
Nervenstatus im iibrigen o. B. Bei der Untersuchung gelegentlich der 
Entlassung waren sowohl Bizeps- wie Trizepsreflexe auslésbar — ein 
Anzeichen dafiir, dass das Fehlen erselben zum Syndrom gehorte, und 
dass die Krankheit im wesentlichen abgelaufen ist. 

Nachuntersuchung: Bei der im April 1939 am Wohnort des Pat. vor- 
genommenen Nachuntersuchung liess sich nichts abnormes von Seiten 
des Nervensystems nachweisen. Nach Angaben der Eltern verhalt sich 
der Knabe jetzt genau ebenso, wie vor der Erkrankung. 


Ubersicht iiber die Falle und Erérterung derselben. 


Wie aus den oben wiedergegebenen Krankengeschichten her- 
vorgeht handelt es sich um schwere und augenfallige neurologische 
Symptome, und die Krankheitsbilder weisen von Fall zu Fall 
grosse Ubereinstimmung auf. Trotzdem die Angaben in gewissen 
Punkten relativ kurzgefasst sind, diirfte man also dazu berechtigt 
sein, sie in einer einheitlichen pathogenetischen Gruppe zusammen- 
zufassen. 

Die anamnestischen Angaben zeigen, dass es sich um Kinder 
handelt, welche vor der Erkrankung an Varizellen als im grossen 
ganzen gesund zu bezeichnen waren. Kein einziges von ihnen hatte 
friher Krankheitssymptome aufgewiesen, welche bei der Beurtei- 
lung der Fragen, um die es sich hier handelt, von nennenswertem 
Interesse sein kénnten. 

Die Varizellen als solche hatten, méglicherweise mit Ausnahme 
von Fall 2, nicht ein einziges Mal schwereren Charakter. Die Initial- 
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temperatur betrug zwar bei zwei Fallen 39.2° beziehungsweise 
iiber 40°, aber beide Patienten (Fall 1 und 3) waren bereits nach 
kurzer Zeit fieberfrei und ohne subjektive Beschwerden. Bei den 
Fallen 9 und 10 handelte es sich um auffallend leichte Varizellen, 
welche anscheinend keine Temperatursteigerung hervorriefen und 
das Befinden der Kinder in keiner Weise beeintrachtigten. So hatte 
Fall 10 als héchste initiale Temperatur 37.4°, war nie bettlagerig, 
blieb wegen des Ausschlages zwei Tage im Zimmer und durfte 
dann wie gewohnlich ausgehen und spielen. Fall 2, bei welchem die 
Komplikationen von Seiten des Nervensystems zum Tode fiihrten, 
unterscheidet sich etwas von den iibrigen Fallen. Hier lag schon 
bei Beginn der Erkrankung an Varizellen Erbrechen und zeitweise 
auch Kopfschmerz vor, wenn auch diese Erscheinungen nach einigen 
Tagen soweit zuriickgingen, dass Pat. als gesund angesehen wurde 
und das Bett verlassen durfte. 

Vor dem Einsetzen der Symptome von Seiten des Nerven- 
systems lag bei sémtlichen Fallen ausser einem (Fall 6) ein freies 
Intervall von kiirzerer oder langerer Dauer ohne Fieber und subjek- 
tive Beschwerden. Bei Fall 6 trat Erbrechen auf, schon bevor Pat. 
ganz fieberfrei geworden war. 

Die ersten Anzeichen fiir eine Komplikation von Seiten des 
Nervensystems bestanden bei fiinf Fallen in Erbrechen und Kopi- 
schmerzen. Bei drei Fallen war Erbrechen das einzige Initialsymp- 
tom. Bei einem von diesen bestand jedoch ausserdem schon von 
Anfang an eine gewisse Somnolenz. Neben einer merkbaren Beein- 
trachtigung des Allgemeinbefindens lag bei Fall 2 anfanglich nur 
Kopfschmerz vor, und erst zwei Tage spater trat Erbrechen hinzu. 
Bei Fall 5 schliesslich setzten die Symptome von Seiten des Nerven- 
systems mit einer Gleichgewichtsstérung ein, und erst nach zwei 
Tagen kamen hier Kopfschmerzen und Erbrechen dazu. 

Dreimal lag im Beginn der Erkrankung eine hohe Temperatur 
vor (Fall 1: 39.8°, Fall 3: 40.1°, Fall 8: 39.5°). Afebrilitat bestand 
bei Fall 1 nach zwei Tagen, bei den beiden anderen Fallen war die 
Temperatur bereits nach 24 Stunden normal. Bei den iibrigen | 
len lag keine initiale Temperatursteigerung vor, und alle mit Aus- 
nahme von Fall 2 waren wahrend des ganzen Krankheitsverlauls 
afebril. Subfebrile Temperaturen (37.6°—37.9°) finden wir bei 
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Fall 2 wahrend der ersten fiinf Tage. Am sechsten. Tage, wo Pat. 
ad exitum kam, wies die Temperatur eine Steigerung auf 40.9°— 
41.0° auf. 

Neben den neurologischen Symptomen liessen sich bei keinem 
einzigen Falle bemerkenswerte positive Befunde erheben. Beim 
Beginn derselben lag bei sieben von zehn Fallen eine leichte bis 
missige Rachenrétung vor. Bei einigen Fallen war der Allgemein- 
zustand beeintrachtigt. Von Seiten der Inneren Organe dagegen 
liessen sich keine pathologischen Erscheinungen nachweisen. Das 
Blutbild zeigte keine Besonderheiten. SR wurde bei fiinf Fallen 
ausgefiihrt. Bei dreien von diesen waren die Werte wihrend der 
ganzen Zeit normal, einmal zuerst ein wenig erhéht. Bei einem Fall 
lag indessen ein hoher initialer Wert vor (75 mm/1 St.), ohne dass 
sich hierfiir eine andere Ursache nachweisen liess, als die Vari- 
zellen und: Komplikationen von Seiten des Nervensystems. 

Die vorliegende Arbeit bezweckt kein ins einzelne gehendes 
Studium des Verhaltens der neurologischen Symptome. Der Haupt- 
teil der im Material enthaltenen Falle dirfte auch nicht als geniigend 
eingehend untersucht zu betrachten sein, um hierzu zu berechtigen. 
Im folgenden soll daher nur ein summarischer Bericht iiber die 
Hauptziige der Symptome von Seiten des Nervensystems erstattet 
werden. 

Von diesen traten Erbrechen und Kopfschmerzen am meisten 
hervor. So kommt Erbrechen bei sémtlichen Fallen vor. Kopf- 
schmerzen fehlen bei dreien der Falle. Es ist jedoch zu bemerken, 
dass bei diesen eine merkbare Somnolenz bestand, weshalb das Feh- 
len von Kopfschmerzen eher scheinbar als tatsachlich sein kann. 
Die beiden erwahnten Symptome variierten sowohl an Intensitat 
wie auch an Dauer ganz erheblich. 

Samtlichen Fallen gemeinsam war eine gewisse Abgestumpft- 
heit. Bei einigen Fallen, z.B. Fall 3 und 4, war diese leicht und 
beschrankte sich auf eine gewisse Tragheit und Verzégerung der 
Reaktionen, bei anderen wiederum, z.B. Fall 5—9, lag eine aus- 
gesprochene Teilnahmslosigkeit vor. Mit Ausnahme von Fall 2, 
bei welchem sich eine tiefe Somnolenz mit Aufhebung des Reak- 
tionsvermégens entwickelte, reagierten simtliche Patienten, wenn 
auch mit Schwierigkeit und sehr trage, in angemessener Weise auf 
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Anruf. Sie waren mit anderen Worten nicht unorientiert oder bei 
herabgesetztem Bewusstsein. 

Die Sprache war bei einigen Fallen (z.B. 1, 4, 7) nicht nur lan 
sam und zégernd, sondern auch verwaschen und schwerverstan« 
lich. Pat. 2 schliesslich konnte nicht sprechen, sondern nur eini 
unverstandliche Laute hervorbringen. 

Gleichgewichtsstérungen lagen bei sémtlichen Fallen vor. | 
gewissen (z.B. Fall 3) war dieselbe sehr passager und wenig at 
gesprochen, bei anderen Fallen wiederum (z.B. 1, 4, 5, 7, 10) war 
sie erheblich markanter. So war beispielsweise bei Fall 4 eine ai 
gesprochene Storung des Gleichgewichtssinnes mit stark positiv: 
Romberg vorhanden. Schon an dem Zeitpunkt, wo die Komplika 
tionen von Seiten des Nervensystems bei diesem Falle beganne: 
konnte Pat. nicht stehen. Er wies in der folgenden Zeit bei Gehy 
suchen mit Unterstiitzung einen wackelnden, breitspurigen u 
ataktischen Gang mit Falltendenz nach vorn auf. 

Nur einmal (Fall 9) scheint bei unseren Fallen Nystagmus \ 
gelegen zu haben. Die flackernden Augenbewegungen bei Fall 7 
und ebenso die nystagmische Unruhe bei extrem seitlicher Blic! 
richtung und nach Lageveranderungen bei Fall 10 diirften nic! 
als echter Nystagmus zu bezeichnen sein. 

Die Prazisionsproben der Hinterstrange und des Kleinhir: 
(Zeigeversuch, Finger-Nasenversuch, Knie-Hackenversuch, Fing 
Fingerversuch usw.) gaben bei einigen Fallen (z. B. 1 und 4) abnor: 
Resultate. Bei anderen (z. B. Fall 7 und 9) wurden diese Versu: 
zwar langsam, tastend und unsicher ausgefiihrt, ergaben aber 
nichts sicher pathologisches. Bei gewissen Fallen wiederum (z. 


Fall 3 und 10) wurden diese Proben einwandfrei ausgefiihrt. 1 
Fall 2 war die Somnolenz so ausgesprochen, dass sich die Priifung 
nicht ausfihren liess. 

Reflexstérungen kamen bei sémtlichen Fallen unseres Materi 
vor. Typus, Intensitat und Dauer dieser St6rungen variierten 
heblich. Bei einigen Fallen (z. B. 2, 3 und 4) lagen gesteig« 
Quadrizepsreflexe vor. Bei anderen (z. B. Fall 6, 8, 9, 10) war 
dagegen die Quadrizepsreflexe abgeschwacht bzw. nicht auslds! 
Bei Fall 5 waren die Quadrizepsreflexe anfanglich lebhaft, um d: 
ganz zu erléschen. Stérungen von dem Charakter, wie die jc 
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bei den Quadrizepsreflexen beschriebenen, lagen auch bei anderen 
Re!iexen vor (z. B. Fussohlen-, Achillessehnen-, Cremaster-, Bauch-, 
Tri eps- und Bizepsreflexe). Auch hinsichtlich des Babinskischen 
Phinomens bestanden pathologische Verhaltnisse, indem dasselbe 
bei cinigen Fallen (z. B. 2, 6 und 7) positiv war. 

Paresen kamen nie vor, und ebensowenig wurden Krampfe 
beobachtet. 

Was die Sensibilitat betrifft, so fehlen Angaben hieriiber bei 
drei Fallen. Bei Fall 10 lag Hyperasthesie gegen thermische und 
mechanische Hautreize vor. Bei den tibrigen Fallen scheinen dagegen 
keine Sensibilitatsst6érungen bestanden zu haben. 

Anzeichen von Meningealreizung in Form von Nackensteifheit 
kam viermal vor (Fall 3, 5, 6 und 9) und fehlte bei den iibrigen 
Fallen vollstandig. Diese Nackensteifheit war nie ausgesprochen, 
sondern stets leicht. Diejenigen Patienten, welche Nackensteifheit 
aufwiesen, hatten auch ein positives Laséguesches Phanomen; 
letzteres war ebenfalls nicht sehr ausgesprochen. Lumbalpunktionen 
wurden bei samtlichen Fallen vorgenommen, bei drei Fallen einmal, 
bei den itibrigen zweimal. Die Resultate der Liquoruntersuchungen 
gehen aus Tabelle 2 hervor, welche folgendes zeigt: 

Der Liquor war bei sdmtlichen Fallen, bei welchen bei der 
Punktion keine Blutung auftrat, klar und farblos. Nur bei einem 
Falle lag eine deutliche Drucksteigerung vor. Hierbei handelt es 
sich um Fall 2, wo die neurologischen Komplikationen zum Tode 
fiihrten. Bei sémtlichen iibrigen Fallen lagen die Werte innerhalb 
der Grenzen, mit welchen man im Kindesalter normalerweise zu 
rechnen hat. Der Queckenstedtsche Versuch ergab stets freie 
Passage. 

Die Gesamtanzahl von Zellen variierte betrachtlich. Die héchste 
Zellenzahl bei der ersten Punktion war 101. die niedrigste 1. Drei- 
mal (Fall 3, 5 und 10) lag eine normale Zellanzahl vor, zweimal 
(Fall 1 und 4) nur eine leichter Vermehrung der Zellen. Die Falle 
6, 7 und 8 wiesen eine massige Zellzunahme auf, und nur zweimal 
(bei den Fallen 2 und 9) lag eine markantere Steigerung vor. Bei 
Fall 2 handelte es sich um eine Punktion, welche am Tage vor dem 
Exitus ausgefiihrt wurde. In samtlichen Punktaten bis auf drei 
waren ausschliesslich mononukleare Zellen vorhanden. Der héchste 
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Prozentsatz polynuklearer Zellen war 63 (Fall 9, bei Punkti 
zwei Tage nach dem Einsetzen neurologischer Symptome). 

Der Zuckergehalt des Liquors wies keine sicheren Abweichung: 
von der Norm auf, und auch das Verhaltnis Liquorzucker : Bli 
zucker diirfte als innerhalb normaler Grenzen liegend zu betracht 
sein. Nur bei drei Punktionen (Fall 6 und 9) lagen positive Eiwei 
reaktionen vor. Die mikroskopische Untersuchung auf Bakteri 
im Ausstrichpraparat vom Liquor gab standig negative Resulta! 
dasselbe war bei Kulturversuchen aus dem Liquor der Fall. 

Angaben iiber die Liquorbefunde findet man in 74 von den 
der Litteratur veréffentlichten Fallen von neurologischen Komplil 
tionen im Anschluss an Varizellen. Die Resultate, welche wir |! 
unseren Fallen erhielten, stimmen im grossen ganzen mit den bis! 
in der Litteratur angegebenen iiberein. 

Wie einleitungsweise erwahnt wurde war der Hauptzweck \ 
vorliegenden Arbeit ein Studium der Prognose, speziell der Sp 
prognose, unserer Falle. In einer derartigen Situation erhebt s 
ja nicht nur fiir den behandelnden Arzt, sondern auch fiir die Elt 
die Frage, wie sich die Zukunft dieser Kinder gestalten werde. 

Eine Uberpriifung der einschlagigen Litteratur ergibt, d 
Angaben iiber den Verlauf in zusammen 126 Fallen zuganglich si: 
Von diesen kamen 16 ad exitum und 91 wurden vdllig gesund. 
wiesen teilweise Heilung auf, mit Dauerfolgen verschiedenen Scli 
ges, und 2 Falle (Bouvy, Sachs) wurden wahrend der Beobachtun 
zeit nicht gesund. 

Bei denjenigen Fallen, welche ad exitum kamen, trat der | 
an ganz verschiedenen Zeitpunkten nach dem Einsetzen der neu: 
logischen Symptome ein. In einem Falle (Bernheim) starb 
Patient schon nach 8, in einem anderen (Morichau-Beauchant) na 
18 Stunden. Bei anderen Fallen wiederum war der Krankhei 
verlauf erheblich protrahierter. So trat bei einem Falle (van Boga: 
der Tod nach 17 Tagen ein und bei einem anderen (Lelong, Mous:s 
und Lefranc) erst einen Monat vier Tage nach dem Einsetzen « 
Komplikationen von Seiten des Nervensystems. 

Bei denjenigen Fallen, welche am Zeitpunkt der Veréffentlichi 
nicht vollstandig geheilt waren, bestanden noch Reste sehr \ 
schiedenen Charakters und verschiedenen Grades. Bei einigen Fal 
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waren die zuriickbleibenden Symptome relativ unerheblich, wie 
weiterbestehende psychopathische Ziige (Gezelius), mangelndes 
Konzentrationsvermégen (Fry) und zuriickbleibende Pupillen- 
erweiterung (Fuchs). Andererseits lagen bei einigen Fallen Folge- 
erscheinungen vor, welche von weit grésserer Bedeutung waren, 
eine zuriickbleibende Ataxie (Crouzon und Liége), eine weiter- 
bestehende Ophthalmoplegia interna dextra (Vahlquist). 

Der Hauptteil derjenigen Falle, welche vollstandige Ausheilung 
aufwiesen, scheint binnen verhaltnismassig kurzer Zeit gesund 
geworden zu sein, in der Regel in ein bis zwei Monaten. Es exi- 
stieren jedoch Ausnahmen. So heilte ein Fall (Walcott) erst nach 
12 Monaten vollkommen aus. V6llige Heilung scheint, wie auch 
Underwood sagt, bei Fallen mit Stérungen des Kleinhirns am hau- 
figsten zu sein, und am seltensten bei Fallen mit Myelitissympto- 
men und Augenerscheinungen. 

Von den 10 Fallen, welche unsere Kasuistik enthalt, starb einer 
und neun wurden gesund. Derjenige Patient (Fall 2), bei welchem 
die Komplikationen von Seiten des Nervensystems zum Tode 
fihrten, starb sechs Tage nach dem Einsetzen derselben. Er wies 
klinisch das Bild einer schweren Enzephalitis mit intensiven Kopf- 
schmerzen, Erbrechen und hochgradiger Teilnahmslosigkeit, welche 
in Somnolenz und Koma iiberging, auf. Die pathologisch-anato- 
mische Untersuchung ergab auch ausgedehnte Veranderungen von 
der Art, wie man sie bei Enzephalitis zu finden pflegt, namlich 
reichliche Rundzelleninfiltrate rings um die Gefasse und kleine mit 
Rundzellen durchsetzte Zerstérungsherde im Hirnparenchym. 

Von den iibrigen Fallen waren sechs (Fall 3, 5, 7, 8, 9 und 10) 
bei der Entlassung aus dem Krankenhause vollstandig symptomfrei. 
Die Dauer des Krankheitszustandes betrug bei den einzelnen Fal- 
len 17, 53, 45, 18, 17 und 25 Tage. Die drei anderen Faille waren 
bei der Entlassung, welche 19, bzw. 16 und 19 Tage nach dem Auf- 
treten der Komplikationen von Seiten des Nervensystems stattfand, 
noch nicht ganzlich symptomfrei. Bei Fall 1 lag wackelnder Gang 
und Fehlzeigen vor, bei Fall 4 Ataxie, unsicherer Knie-Hacken- 
versuch und lebhafte Quadrizepsreflexe. Bei Fall 6 schliesslich 
bestand unsicherer Gang und schwerauslésbare Quadrizepsreflexe. 

Samtliche neun tberlebende FAlle in unserer Kasuistik sind 
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nachuntersucht worden. Diese Untersuchung fand bei den y 
schiedenen Fallen 11, 10, 10, 8 %, 4, 3 % und 3 Jahre sowi 
bei den letzten Beobachtungen 10 bzw. 9 Monate nach der | 
krankung an neurologischen Komplikationen statt. Alle diese 
Untersuchungen ergaben negative Resultate. Bei keinem einzige 
Falle liessen sich pathologische Erscheinungen von Seiten des Nerven- 
systems nachweisen. Psychische Stérungen waren ebenfalls ni 
festzustellen. Das grésste Interesse kommt natiirlich den am z 
tigsten beobachteten Fallen zu, bei welchen die Nachuntersuchu 
so spat wie 8—11 Jahre nach dem Krankheitszustand vorgeno 
men wurde. Es ergab sich, dass alle diese Kinder den gewoéhnlich 
Anforderungen des taglichen Lebens (Schulbesuch, Berufsaus! 
dung) sehr wohl gewachsen waren. 

Im folgenden wollen wir einige Verhaltnisse von eher epidem 
logischer als rein klinischer Art beriihren. 

In unserem Material sind die Geschlechter gleichmassig \ 
treten, fiinf Knaben und fiinf Madchen. Bei den in der Litteratur 
veréffentlichten 150 Fallen werden in 135 Angaben iiber das G 
schlecht gemacht. Von diesen waren 85 mannlich und 50 weibli 
Dies gilt von den Fallen mit neurologischen Komplikationen ii} 
haupt. Fiir die Enzephalitiden bzw. Enzephalomeningitid 
werden die entsprechenden Zahlen 62 mannliche und 31 weibli: 
Fille. Es scheint also hier ein gewisses Uberwiegen des mannlic! 
Geschlechts vorzuliegen, wie es bei der postvakzinalen Enzephali 
der Fall ist. In unserem beschrankten Material kommt dies 
Verhaltnis nicht zum Vorschein. 

Das Alter variiert in unserem Material zwischen 2 und 12!, 
Jahren. Nur zwei Falle sind 10 Jahre alt oder alter. Dies stim 
mit friiheren Erfahrungen tiberein. Altersangaben findet man 
137 von den Fallen in der Litteratur. Unter diesen liegen 118 \ 
dem Alter von 10 Jahren und nur 19 nach demselben. Die en! 
sprechenden Zahlen fiir die Enzephalitisfalle sind fiir die Alt: 
periode unter 10 Jahren 85, fiir die Periode tiber 10 Jahren 1 
10. Dass die Mehrzahl dieser Komplikationen im Kindesal! 
eintrifft, ist natiirlich und steht zu erwarten. Das Verhalt: 
diirfte zum gréssten Teil in der Altersdisposition fiir die Gru: 
krankheit seine Erklarung finden. Eine Altersdisposition fiir cic 
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neurologischen Komplikationen als solche hat sich nicht er- 


geben. 

Wie einleitungsweise gesagt wurde ist der Hauptteil der in der 
Litteratur veréffentlichten Falle in neuerer Zeit beobachtet worden, 
114 Falle von 150 nach dem Jahre 1925. Es liegt am nachsten, 
anzunehmen, dass diese Zunahme auf einer allgemeineren Kenntnis 
der betreffenden Komplikationen beruhe. Man kann indessen 
die Méglichkeit, dass diese Falle tatsachlich an Zahl zugenommen 
haben, nicht ganz bestreiten. Eine Durchsicht des Krankenblatt- 
materials aus dem Epidemiekrankenhause vom Jahre 1910 an 
ergibt, dass derartige Falle in der betreffenden Zeitperiode nicht 
zur Beobachtung kamen. 

Unser Material verteilt sich relativ gleichmassig iiber die einzel- 
nen Monate mit je einem Fall im Februar, Juni, August, September, 
November und Dezember und je zwei Fallen im Mai und Juli. 
Dies stimmt mit der Verteilung des Materials in der Litteratur 
iiberein, welches sich ziemlich gleichmassig iiber die einzelnen 
Monate erstreckt, was bis zu einem gewissen Grade gegen einen 
Einfluss der Jahreszeiten spricht. 

Einer der wichtigsten epidemiologischen Gesichtspunkte bei 
diesem Problem diirfte die Frage der Inkubationszeit sein. Bei der 
postvakzinalen Enzephalitis lasst sich der Tag der Einfiihrung 
des Virus exakt bestimmen. Das ist bei der postinfektidsen Enze- 
phalitis nicht der Fall. Hier kann dieser Zeitpunkt nur mit Hilfe 
der Exanthemeruption annahernd berechnet werden. Es ist iiblich, 
die Zeitperiode als Inkubationszeit zu rechnen, welche zwischen 
der Eruption des Exanthems und dem Hervortreten der Symptome 
von Seiten des Nervensystems liegt. Treten die letzteren vor der 
Eruption auf, so bezeichnet man die Inkubationszeit als negativ, 
im entgegengesetzten Falle als positiv. Wenn das Einsetzen der 
neurologischen Komplikationen mit der Exanthemeruption zu- 
sammenfallt wird die Inkubationszeit mit 0 Tagen angegeben. 

Bei unseren samtlichen Fallen konnte die Inkubationszeit in 
dem ebenerwahnten Sinne bestimmt werden. Sie variiert von 
+ 3 bis + 14 und betragt im Mittel + 6,3 Tage. Die Inkubations- 
zeiten der einzelnen Fille sind + 4, + 11, + 4, + 3, + 8 +4, 
+5, + 14, + 5, und + 5 Tage. Die Komplikationen sind also 


08 


innerhalb eines bestimmten, relativ begrenzten Zeitraums nach 
dem Erscheinen des Exanthems aufgetreten. 

Im Material aus der Litteratur lasst sich die Inkubationszeit 
in insgesamt 128 Fallen bestimmen. In einigen derselben setzten 
die neurologischen Komplikationen gleichzeitig mit dem Ausbruch 
des Exanthems ein, in anderen vor demselben. In der iiberwiegen- 
den Mehrzahl der Falle sind jedoch die Komplikationen erst nach 
dem Erscheinen des Exanthems aufgetreten. Der Hinweis dara 
dass auffallend viele von den Fallen, welche eine sehr kurze o 
negative Inkubationszeit haben, der alteren Litteratur angehé: 
entbehrt nicht eines gewissen Interesses. Einzelne Falle mit ei 
so langen Inkubationszeit wie + 50 Tage (Allaire) und so 
+90 Tage (Henner, Marfan) sind beschrieben worden. D 
Falle mit langer Inkubationszeit sind jedoch offenbar recht sel! 
Im Gegensatz hierzu existiert ein Fall (Henner) mit einer Inku 
tionszeit von —-18 Tage. Um diese Sachlage zu veranschaulic 
wurden saémtliche Inkubationszeiten des Materials aus der Litt: 
tur und des eigenen Materials (insgesamt 138 Falle) in Abl 
iibersichtlich zusammengestellt, welche ein relativ gutes Bild 
Hauptziige in diesem Punkte gibt. Es wird ersichtlich, dass a: 
Einsetzen neurologischer Komplikationen eher als drei Tage 
oder spater als zwanzig Tage nach dem Ausbruch des Varizel 
exanthems zu den Seltenheiten gehért. Die grésste Anzahl der Fi 
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liegt zwischen dem dritten und zehnten Tage nach der Exantheme- 
ruption. 

Naher auf die Frage der Atiologie und Pathogenese des Krank- 
heifszustandes, welcher hier erértert wird, einzugehen, wiirde den 
Ralimen der vorliegenden Arbeit tiberschreiten. Verschiedene 
aitiologische Erklarungsméglichkeiten liegen vor, und mehrere 
Theorien sind aufgestellt worden. Zwei derselben scheinen uns 
vor den iibrigen Beachtung zu verdienen und sollen deshalb 
hier Erwahnung finden. Die Anhanger der ersten Theorie 
wollen die Ursache darin erblicken, dass sich das infektiése Agens 
seinem Charakter nach geandert habe, es sei neurotrop geworden. 
Die Anhanger der zweiten Theorie, welche von Glanzmann lanziert 
und von van Bogaert fortgefiihrt und erweitert wurde, sehen die 
Erklarung in einer Veranderung des infizierten Organismus, welcher 
neuroallergisch werde. Es _ existiert natiirlich die Mdéglichkeit, 
dass beide diesen Faktoren eine Rolle spielen. Die Frage lasst sich 
indessen nicht entscheiden, solange keine bakteriologischen Beweise 
vorliegen. 


Zusammenfassung. 


Es wird iiber 10 Falle von Enzephalitis im Anschluss an Vari- 
zellen berichtet. 


Saimtliche Falle betrafen Patienten im Kindesalter (2—12% 
Jahre), welche wahrend der Jahre 1927—1938 im Epidemie- 
krankenhause in Stockholm stationaér behandelt werden waren. 
Eine Durchsicht der Krankengeschichten des Krankenhauses 
aus den Jahren 1910—1926 ergibt, dass derartige Falle in dieser 
Zeitperiode nicht behandelt worden waren. 

Die Komplikationen von Seiten des Nervensystems traten bei 
samtlichen Fallen nach der Eruption des Varizellenexanthems 
auf. Diese Zeitperiode (die »Inkubationszeit») variiert bei den 
verschiedenen Fallen zwischen drei und vierzehn Tagen und betragt 
im Mittel ungefahr 6 Tage. 

In dem neurologischen Symtombild stehen Stérungen von 
Seiten des Kleinhirns im Vordergrunde, wenn auch Anzeichen 
von Schadigungen anderer Teile des Nervensystems nicht fehlen. 
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Klinische Anzeichen von Meningealreizung waren nur bei vier 
Fallen vorhanden und niemals starker ausgesprochen. Nur zwei 
Falle wiesen markantere Liquorveranderungen auf. 

Von den 10 Fallen, welche die Kasuistik enthalt, starb einer 
und neun wurden gesund. Der Patient, bei welchem die Kompli':a- 
tionen von Seiten des Nervensystems zum Tode fiihrten, k 
sechs Tage nach dem Auftreten derselben ad exitum. Klin 
und pathologisch-anatomisch lag das Bild einer schweren E 
phalitis vor. Von den tibrigen Fallen konnten sechs sympton 
aus dem Krankenhause entlassen werden. Die Dauer des Kr: 
heitszustandes variierte in diesen Fallen zwischen 17 und 53 Ta 
Drei Falle waren bei der Entlassung aus dem Krankenhause(! 

19 Tage nach dem Auftreten der Komplikationen) noch nicht 
symptomfrei. 

Alle neun tiberlebenden Falle wurden nachuntersucht. | 
Untersuchung fand in vier Fallen nach 84%4—11 Jahren, in 
Fallen nach 3—4 Jahren und in zwei Fallen schliesslich nach 9 
Monaten statt. Hierbei liessen sich in keinem Falle pathologis«h 
Erscheinungen von Seiten des Nervensystems nachweisen. |’sy- 
chische Stérungen konnten ebenfalls nicht konstatiert werden 
Die zuerst beobachteten Falle, bei welchen die Nachuntersuchiuing 
so lange Zeit wie 84%—11 Jahre nach dem Krankheitszustand 


vorgenommen wurde, waren, wie sich ergab, alle den gewéhnlichen 
Anforderungen des taglichen Lebens (Schulbesuch, Berufs:us- 


bildung usw.) véllig gewachsen. 
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Hypnotic Treatment of Enuresis Nocturna. 


By 


JAKOB BILLSTROM, M. D. 


As Wallgren is not only a pediatric but also a neurolog 
the writer of this article small contribution to a dedicati 
publication in honour of Wallgren — touches upon a few probl« 
concerning the latter science. 

Enuresis nocturna is quite an ordinary phenomenon, an 
medical advice is not so often sought nowadays as it used to he, 
both mothers and children hoping that »it will disappear in time», 
which is perfectly true, though previous to this it will have caus 
a certain amount of discomfort and emotional disturbances 
another kind. These epiphenomena may exist till well into middle 
age and may then mostly affect the internal balance conditio 
of the individual, so that the symptom should receive treatmen 
besides which it causes trouble in a home and still more in children’ 
settlements or colonies, where there has been a talk of arrangi:; 
special departments for bed-wetters, which suggestion has, howev«' 
fortunately come to nothing. 

The symptom has, as we know, many different causes, wh 
may occasionally though seldom be arrested. Even if all genes 
not of a psychical nature, which experience of latter years |! 
proved, the phenomenon can nevertheless nearly always be 
fluenced emotionally, and an endeavour should always be m: 
to discover the psycho-genesis, which is ever existent to so 
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degree. Symptomatic therapy will in any case often prove essential, 
and hypnosis was formerly used as such, but nowadays this has. 
given place to pharmacodynamic therapy or remedies of a more 
regular and educational nature. There are many reasons for this, 
one of the most important being the fact that the modern town 
child is not so easy to hypnotize as it was 20 years ago. The reasons 
for this are numerous and need not be mentioned in this paper. 
However, one cannot help wondering whether it would not be 
wise to go back to hypnotic treatment, at least in severe cases. 
Hypnotic influence of vegetative phenomena has received scientific 
support thanks to research work done by Sahilgren and his colleagues 
(Henry Marcus, Kinmark, Lorell, Odencrantz) who were awarded 
the Lennmalm prize in 1937. Vélgyesi has gone more closely into 
the mechanism theoretically in his work entitled »Menschen- und 
Tierhypnose» (Ziirich 1938). 

Hence, nervous urination can be influenced in a somnambulistic 
state. As the writer has pointed out in Lakartidningen = the 
Medical Journal = 1939, hypnotic treatment is in no way injurious 
if carefully administered, but it may fail in many ways and for 
various reasons; failure to influence a patient being one of the most 
usual. As every pedagogal, pediatric and psycho-neurologist 
knows, a child will often involuntary wet its clothes even when 
awake if it is suddenly frightened. One intense fright or repeated 
frights at home will often easily cause enuresis for rather long 
periods and in such cases non-somnambulistic pseudo-hypnotism 
will often cure the symptom. 

The writer feels that the following case of failure may be of 
interest. A boy of 12 with neuropathic tendences inherited from 
both father’s mother’s sides, psycho-genic causes from the mother’s 
side and sisters. Somnambulist. The boy was pleased at being 
able to assure his mother that now he was dry every morning. 
A week later the mother visited me in a state of despair and told 
me that the boy was wetter than ever in the morning. The causes 
were complicated. He had previously discharged urine at 11 
o'clock when his mother waked him, but latterly this had been 
neglected. Moreover the boy’s power of observation as well as his 
judgement was influenced at the thought of a remedy having 
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been discovered. A certain amount of importance must also be 
attached to the fact that the boy realized that someone was taking 
an interest in him. All this contributed to make him indifferent 
or he simply did not realize whether his shirt was wet or dry. On 
a couple of occasions the writer has noticed similar misconception 
in other cases of hypnosis, though in different spheres; it has also 
been observed in some cases of psychosis. This is not a usual 
phenomenon, but it should be taken into consideration when 
judging results. 

The following is another non-hypnotised but emotionally 
influanced case of enuresis. A girl (sensitive and somewhat nervous 
after serious illnesses — mastoid in both ears, erysipelas and 
whooping-cough) 2 % years of age, sound, and healthy parents, 
bed-wetter. After leaving town to spend the summer in the country 
the child was dry Saturday—Sunday nights when her father was 
there, but wet the others. Nobody said anything and she was iit 
punished. When half the summer had passed, her attention was 
called to the fact, after which there was an improvement and as 
the summer wore on she made a complete recovery. Hypnosis 
would certainly have effected a cure after a few treatments in such 
case. 

The writer of these lines only wishes to remind his readers of 
hypnotic treatment for this complaint, for according to reports 
received from children’s colonies, these cases are steadily on the 
increase. 

Hypnotic treatment should be preceded by psychological 
analysis (not necessarily psycho-analysis) which should be suited to 
the circumstances. The child should be carefully reasoned with 
and made to understand but not lectured. No treatment should 
be begun until it has responded to therapeutics and therapy. | he 
hypnosigen technique must be free from every disturbing moment, all 
magic and mysticism. The treatment should be administered with 
every care, and should, moreover, be given in private and repeated 
every day. In many cases a week will be found sufficient to effect 
a cure. 

The technic can without difficulty be learnt by any doctor, 
and it is not necessary as a rule to call an unknown neurologis! or 
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psychiatrist, in some cases it should even be unsuitable. It is 
necessary that the hypnotic treatment is made by a doctor, not by 
parents, pedagogues, nurses, or lay-hypnotiseurs or amateur- 
psychologists. In such cases risks may turn up, which do 
not depend on the hypnosis eo ipso but on unsuitable 
tecnic. 


Chr. Michelsens Institutt, Bergen, Norway. 


Allergy and immunity (iathergy) in experimental 
tuberculosis. 


V. Variations in the leukocytes in BCG-immunized guinea pigs 
reinfected in the allergic and the desensitized (lathergic) state. 


By 


KONRAD BIRKHAUG, M. Sc., M.D. 


It is generally admitted that in any disease the final outcoine 
depends more upon the underlying pathological condition than 
upon the presence or absence of clinical signs and symptoms. 
For the experimental worker the nearest approach to the patho- 
logical status in tuberculosis consists of quantitative determinations 


of changes in the blood chemistry, sedimentation reaction and in 
the differential leukocytic count, especially in the »leukocytic 
index». In the more destructive phases of tuberculosis the blood 
albumins are depleted and the more labile globulins, including 
fibrin, are increased. Sweany, Strom and Cannemeyer (1937) have 
observed that »the fibrin content is almost a function of the amount 
of actual tissue destruction going on at the moment» and that 
»the albumin-globulin ratio expresses a similar relationship». [he 
sedimentation reaction roughly reflects the degree of tuberculous 
involvement, but occasional fluctuations in gravely tuberculized 
individuals make this reaction alone an inaccurate indicator of 
the progress of the disease. It is generally admitted that the 
leukocytic reactions furnish the most trustworthy information 
about the trend of the underlying pathological activity. ‘lus 
variations in the numerical levels of the various leukocyte types 
are fairly constant in the septic, hyperplastic and non-septic types 
of tuberculosis. Likewise, the Arneth-Schilling »shift to the leit» 
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in the polymorphonuclear granulocytes furnishes useful informa- 
tion of a greater acuteness of the tuberculous process. 

The importance of certain changes in the differential leukocytic 
picture during the tuberculous infection was fully realized by 
Holmes in 1896. He observed that the small lymphocytes showed 
a tendency to decrease in the circulating blood during progressive 
tuberculous disease, that the phagocytes (neutrophilic granulo- 
cytes) and »the large lymphocytes» (doubtlessly referring to the 
monocyte which was not differentiated as yet from the lympho- 
cyte) tended to increase, while the eosinophiles decreased or com- 
pletely disappeared from the circulating blood. 

The identification of the monocyte by Schilling (1919) and 
later by Sabin (1923), and the demonstration of its phagocytic 
activity toward the tubercle bacillus by Sabin and Doan (1927), 
Lurie (1932) and Goltlieb (1932), made the monocyte of special 
interest in tuberculous infection. Cunningham, Sabin, Sugiyama 
and Kindwall (1925) excellent hematological investigations con- 
firmed Holme’s basic observation that in advancing tuberculous 
infection a definite tendency is shown by the monocytes to increase 
and the lymphocytes to decrease in the peripheral blood. Sub- 
sequently, Sabin, Doan and Forkner (1930) demonstrated that the 
ratio between the numerical levels of the peripheral monocytes 
and lymphocytes (M/L index) affords a reliable indicator about 
an organism’s primary cellular resistance toward the tuberculous 
infection. These important contributions to the hematology in 
tuberculous infection have been extensively confirmed both in 
the laboratory and clinic notably by Morris and Tan (1927), 
Cunningham and Tompkins (1928), Camp, Luton, Tompkins and 
Cunningham (1928), Rogers (1928), Blackfan and Diamond (1929), 
Flinn and Flinn (1929), Monaldi (1930), Houghton (1932, 1935), 
Birkhaug (1933), Smithburn, Sabin and Hummel (1937), Birkhaug 
and Guthe (1937) and Birkhaug (1939). 

Special mention should be made of the exhaustive hemato- 
logical investigations carried out by Medlar (1926, 1929, 1935) 
in selected groups of tuberculous cases. These important studies 
have greatly enhanced the reliability of the leukocytic reactions 
as indicators of the pathological process going on in the tuberculous 
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involvement. Medlar states that four constantly varying comp 
nents of the leukocytic reaction participate in the tuberculous 
lesions at different stages in the pathological process. The neutro- 
philic granulocytes are increased and predominate during the phase 
of abscess-formation, cavitation and ulceration. The lymphocyt 
are the chief cells in the healing of the tuberculous lesio: 
The monocytes participate predominantly in the formation 
monocytic (epithelioid) tubercles and in the early reparati.; 
process following caseation. Finally, the total leukocytic cor 
by itself roughly indicates the volume of deranged tissue w 
which the leukocytes have to cope. By means of the leukocy 
reactions Medlar describes three types of leukocytic patterns 
his patients, namely, a septic type with or without new tuber: 
formation and with abscess-formation or extensive tubercul 
ulcers; a hyperplastic type with formation of new tubercles 1:0 
undergoing abscess-formation, and a non-septic or healing ty 
His co-worker, Crawford (1935) has ingeniously reduced Medlar’s 
conception of the evaluation of the leukocytic reaction in the blood 
of cases of tuberculosis to a simple calculator which quickly and 
accurately determines the »leukocytic index» in terms of favour- 
able or unfavourable pathological activity (N %/L % ratio vaiue 
plus abnormal monocyte %, plus abnormal total leukocytic counts). 
Thus Medlar’s conception of the significance of the réle of each 
cell-type in the pathogenesis in tuberculosis is readily applied {or 
the determination of the pathological status of the disease. 

In the work to be described in the following paragraphs the 
total and differential leukocyte counts have been carefully com- 
piled and analysed in order to shed light upon the réle played by 
tuberculin hypersensitiveness (allergy) in the pathogenesis of experi- 
mental tuberculosis in the BCG-immunized tuberculous guinea })ig. 


Materials and methods. 


The pathological material has already been published in “ 
Tuberc. Scand., 1939, 13, 163. Certain salient features in 
article need re-statement to connect these articles. 

Our animal material consists of 84 normal guinea pigs of app 
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imately the same age and weight and divided into 3 equal groups. 
The »Allergicy group I, was immunized with a subcutaneous dose 
of 20 mg BCG. When 48 days later all these 28 animals had become 
tuberculin allergic, they were inoculated subcutaneously with 
approximately 750 viable bovine tubercle bacilli of high virulence. 
This was done to test the degree of protection afforded by the 
BCG-vaccination. Six animals succumbed with generalized tuber- 
culosis and the remaining animals were sacrificed 152 days after 
the virulent inoculation. According to the scheme adopted by 
Petroff and Steenken (1930) the tuberculosis scoring for the entire 
group was 5 percent (++), 40 percent (++), 35 percent (+++), 
and 20 percent (++ -+--+) gross tuberculosis. The »Jathergic» 
(Desensitized) group II, was immunized in the same manner as 
group I. When 30 days later all these 28 animals reacted positive 
with 10 mg tuberculin, they were completely desensitized during 
the following 16 days with subcutaneous injections of tuberculin 
increasing from 10 to 30 mg until a total of 300 mg old tuberculin 
had been administered. At this time they were inoculated as 
group I with the same dose of virulent bovine tubercle bacilli. 
Desensitization was now continued with 48 hour injections of 
tuberculin gradually increasing from 30 to 100 mg. When the 
surviving animals were sacrificed 152 days after the virulent in- 
oculation each animal had received a total of 5280 mg of 
old tuberculin. It was ascertained in the course of the experiment 
that desensitization was nearly complete during the entire post- 
inoculation period. Eight animals died from intercurrent infections 
and localized tuberculosis; the remaining were sacrificed 152 days 
after the virulent inoculation. The gross tuberculosis score of 
these immunized and completely desensitized tuberculous animals 
was 90 percent (+), and 10 percent (+-4-) tuberculosis. The 
Control» group III, was not immunized with BCG, but only in- 
oculated with the same dose of virulent bovine tubercle bacilli 
as groups I and II and at the same time. Five of these animals 
succumbed with generalized tuberculosis and the remaining were 
sacrificed 152 days after inoculation. The gross tuberculosis score 
for these unprotected animals was 5 percent (+), 30 percent 
(++), 50 percent (+++), and 15 percent (+ +++). 


The macroscopic picture in the Allergic and Control grou))s 
revealed extensive and caseo-necrotic tuberculous lesions, showing 
less active generalization in the Allergic group. This is referale 
to the BCG-immunization. The remarkable feature was that t 
lathergic (Desensitized) group presented nearly complete protect 
in those for the guinea pig most vulnerable organs for tubercul: 
infection, namely the spleen and the liver, and only incipie 
circumscribed and mostly non-caseous tubercles of simple cellu 
structure in the lungs and lymph-nodes. 

These findings permitted the conclusion that the abolition 
tuberculin hypersensitiveness (allergy) enhances the immuni7z 
tuberculous organism’s ability to limit the growth and spread 
tubercle bacilli. We believe, that these statistically assessable a 
significant results throw new light on the réle tuberculin hyp 
sensitiveness plays in the pathogenesis of tuberculosis. Thus t! 
contribute to elaborate and elucidate upon the earlier work 
attempts to dissociate tuberculin allergy from  tuberculo 
immunity, initiated by Ranke (1917), Marchand (1922), Calme/t 
(1928) and followed by Rich (1929—1936), and his co-worke: 
McCordock (1929), Rothschild, Friedenwald and Bernstein (193 


Cummings and Delahant (1934), Selter and Weiland (1935, 193%), 
Pagel (1937), and Woods, Burky and Friedenwald (1938) and others 
From these preliminary considerations we proceed to ascert 
whether or not the leukocytic reaction will support the alrea 
known pathological processes in the Allergic, Iathergic and Contro 

groups of animals. 


Leukocytic reactions. 


Six animals from each of the Allergic, Iathergic and Cont: 
groups were separated from the rest and employed for the wee! 
hematological study. The complete hemogram was done o1 
weekly during 3 pre-inoculation weeks and 19 post-inoculat 
weeks. All the total and differential counts were performed 
the author. Two hundred leukocytes were routinely counted 
each differential count. Statistical analyses were made of all t i¢ 
hematological data at the termination of the experiment. As 


70 

0 

f 

It 

pt 

it 
bi 

al 
th 
d 
\ 

is 

d 
tl 

t 
t} 
il 
n 
( 

( 

0 

d 

T 

d 
fe 

tl 

Si 


71 


our previous work, we employed Fisher’s (1936, 1938) statistics 
for determination whether two samples differ significantly in their 
means or whether they may be regarded as belonging to the same 
population. A mean difference is considered significant when 
it is 2.5 times greater than its standard error (t => 2.5. The pro- 
bability (P) symbol merely states the frequency with which a 
value of t greater than that observed could result from chance 
alone. The convention is now to consider the difference between 
two comparable means significant when P < 0.05, which means 
that 5 chances are present in 100 to the effect that the obtained 
difference between the two comparable means has significance. 
We have also calculated »sigma», or the standard deviation, which 
is the square root of the arithmetic mean of the squares of the 
deviations from the average in order that the reader may know 
the actual dispersion within the group from the average. This 
measure gives more weight to the extreme cases than other measures 
of variability. 

We have calculated the monocyte-lymphocyte ratios according 
to the work of Cunningham, Sabin, Sugiyama and Kindwall (1925), 
the neutrophile-lymphocyte ratios and the leukocytic index accord- 
ing to Crawford (1935) and the »shift to the left» in polymorpho- 
nuclear granulocytes as proposed by Arneth (1905). 


Leukocytosis: Following the BCG-vaccination we observed that 
the leukocytic counts rose from a pre-vaccination level of 10,715 
(sigma 2,634) cells in the Allergic group and 11,078 (sigma 2,175) 
cells in the Iathergic group to 17,025 (sigma 1,749) cells in the 
former and 14,046 (sigma 1,516) cells in the latter just before the 
virulent inoculation took place. It was apparent that the course 
of tuberculin desensitization accellerated an excessive increase 
during the first week (19,896 sigma 6,427 cells) only to fall to a 
lower level than the Allergic group during the following week. 
This significant fall seemed to coincide with the advent of complete 
desensitization. But in the wake of the virulent inoculation 
followed an excessive demand for leukocytes in all the 3 groups and 
the numerical levels oscillated between 16,000 and 19,000 per- 
sistently during the first 16 post-inoculation weeks. Only in the 
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eighteenth and nineteenth weeks deviated the numerical levels 
in the Allergic and lIathergic groups significantly from the Contro| 
group, and the remarkable feature was that the lathergic cou 
deviated significantly from the Allergic count. This might faint 
foreshadow that the degree of deranged tissue with which 
leukocytes were mobilized to cope was smaller in the lathe 
(desensitized) than in the Allergic group. But by and large, no 


TABLE 1. 
Leukocytic Counts of 6 Control, 6 Allergic, and 6 lathergic Tuberculous Guinea / 
Post-Inoculation Weeks. 


LEUKOCYTIC COUNTS Probability 


Control vs. Control vs. 
Allergic Iathergic 


Allergic Iathergic 


WEEKS 


Sigma 
Average 


Before 11,875) 1,426) 17,025) 1,749) 14,046 


16,558 3,509| 17,258] 2,394) 16,050| 2,196|— 0.368 
18,033 3,338) 17,075) 2,221) 15,990) 1,794], 0.534 
19,417 3,786) 18,217) 4,020, 18,717) 2,442), 0.485 
1€,642|2,753) 21,383 5,135) 17,058] 5,689), — 1.817 
17,117 2,450) 18,525) 4,054) 17,167) 3,495|\— 0.664 
17,492 1,485) 19,558) 3,338| 16,667) 1,684] — 1.263 
17,167 1,220) 17,550! 3,370| 15,402| 3,943|— 0.239 
17,725 2,394 18,800) 2,250| 16,240) 3,404] — 0.731 
17,008 1,833) 20,367 3,027| 14,358) 1,828|— 2.119 0.06 
17,450 3,769] 15,823) 1,671| 18,917] 4,387] 0.882) 0.40 
15,333|2,093| 18,417, 825) 16,875 2.053) 0.07 
17,250 1,603) 14,958) 1,553) 16,850) 2,496 2.293, 0.04 
14,508 2,490) 18,251| 2,041) 17,769] 1,838|—-2.595! 0.03 
15,333 2,474) 22,676) 4,861) 19,134) 2,054) — 3.006 < 0.01 
16,942 4,313) 20,675) 1,607, 20,658) 3,148) — 1.251) 0.21 
17,892 3,457| 16,592) 2,100} 0.375) 0.72 
16,600) 1,636) 14,908) 2,761||— 1,409, 0.18 
17,833, 3,772! 15,050) 3,674| 2.175) 0.06 
18,092) 2,713) 14,250] 2,489) 5.750/< 0.01 


Post-inoc. 
means. .. 17,850/3,029| 18,419 2,840) 16,772) 2,904 0.264 0.80 


1.516) — 4.142 < 0.012.546, 0.032 
0.274 0.79 8 
1.208) 0.22) 0.847 
0.348 0.75 242 
0.147 0.88 1.2 
0.026! > 0.90 7 
, 0.821 0.41 7 
0.955 0.32 O17 
0.597 0.45 
2.285 0.05 788 
0.566) 0.59 1.47 
— 0.798 0.45 74 
0.301 0.76 1.4 
2.354 0.04 397 
1.219) 0.22 0.9 
1.554 0.15 
1.222 0.21 7 
0.424 0.66 7 
3.655|< 0.01 17 
7.754|\< 0.01 ) 


lathergic 


Aliergic 
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Graph. 1. 
Curves of total leukocyte counts in 6 Control, 6 Allergic and 6 Iathergic Animals. 


clear-out and sustained significant deviations obtained in the 


leukocytic numerical levels between any two groups to justify 
the claim that the curve of leukocytosis alone is a reliable indicator 
of the degree of tuberculous activity. Table 1 and Graph 1 present 
the data on leukocytosis during the entire post-inoculation period. 


Monocytes: During the course of BCG-immunization the Allergic 
and Iathergic groups showed significant deviations in the direction 
of an increase from the normal percentage of monocytes. The 
deviations were more marked in the Iathergic group. At the time 
of the virulent inoculation we find, as shown in Table 2 and Graph 2, 
that the monocyte percentage was 5.6 in the Control, 9.8 in the 
Allergic and 14.4 in the Iathergic groups. It lies near to impute 
the daily injections of tuberculin combined with the BCG-vaccina- 
tion process as the direct causes of these significant deviations 
from the normal range. After the ninth post-inoculation week 
we observe that the percentages of monocytes in the Control 
group definitely take leave of the normal range (5--6 percent) 
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and persistently oscillate between 14 and 22 percent. the 
Allergic group a similar rise was sustained from the thirteenth 
to the nineteenth week (14 to 27 percent). However, the deviation 
were more excessive in the Allergic group and hence the sig 
ficant deviations in the direction of an increase was generally 
favour of this group. In the lathergic group we observed a cle 
cut series of significant deviations from the Control group in | 
direction of a decreased demand for monocytes from the thirtee: 


TABLE 2. 


Weekly Mean Deviations in the Percentage of Monocytes in the Peripheral Blood 
6Allergic and 6 Iathergic Tuberculous Guinea Pigs during 19 Post-Inoculatio 


WEEKS 


MONOCYTE PERCENTAGE Probability 


Control vs. Control] vs. 


Control d gic sic 
ontro Allergic Iathergic Allergic lathergic 


Average 
Sigma 


Before 


.590 9.8 3.361 14.4) 4.490 2.416 0.04 7.189)< 


.960 16.8) 2.267 8.5) 1. - 10.207 < 0.01 4.550)< 
3.201. 16.3)1.790| 10.5) 2.75 5.743'< 0.01|— 1.908 
1.240 8.8) 1.770]| .745'<.0.01| 1.765 
4.310! 16.8) 2.093) 0.07\—3.079 < 
4.424 13.7/3.640)  3.337<0.01) 3.339 < 
3.640) 15.2)5.750/-— 2.405 0.03/— 2.309 
3.870} 14.5 3.090) .287| 0.22/— 1.592 
3.810) 11.0) 4.162) .535|  0.15|— 0.754 
3.030! 14.8! 1.200) .230, 0.24) 0.368 
2.595 11.3)3.850) 11.0) 4.160) 2.751, 0.02) 1.782 
.769 2.210) 11.0) 4.390 0.14) 1.320 
3.340 10.4) 4.819 12.8) 5.036) 0.09! 0.926 
2.907 3.140! 9.8 1.770) 446 0.16! 4.792 < 
2.120 5.240 9.0| 3.110-— 3.564<0.01| 3.702 
).817 2.980 8.7 2.357 5 0.65 1.030 < 
1.946 8.540 11.7! 1.700 0.59 

5.090 27.7 4.780! 14.7/3.770\— 2.145 0.06 

3.901 27.5) 6.820 16.0) 3.650) 2.246 0.04 

1.648  27.8/2.410 10.7) 2.980 2.872 0.01 


2.929 7. 
2.968 12. 
12. 
2.407 13. 
.678 14. 
3.395 12. 


.187 7%. 


oS o 


“Iw s! 


Post-inoc. 


means 


7 3.539 3.5, 3.851 12.1) 3.275 8! 0.40 
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to ‘he nineteenth week, except in the eighteenth week. Hence 
we may speak of a sustained one direction suppression of outpouring 
of monocytes into the blood int the Iathergic group. It is permitted 
to suppose that this effect was brought about by the tuberculin 
desensitization. This fact is strikingly revealed by glancing at 
the columns of t and P for the Allergic versus the Iathergic group 
as shown in Table 2. Here we find that the deviations in monocyte 
percentages are sustained and of absolute significance in the 
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Graph 2. 
Curves of percentage of monocytes in 6 Control, 6 Allergic and 6 Iathergic 
Animals. 


direction of a decreased demand for monocytes (new tubercle 
formation) in the Iathergic group. 

These facts correspond accurately with the tuberculosis scoring 
already mentioned and demonstrate that the weekly repeated 
monocyte-percentage-curve sensitively reflects the course of 
pathological events taking place in the Allergic and lathergic 
tuberculized organism. 


Monocyte-Lymphocyte Ratio: The normal lymphocyte percentage 
was 44.3 in the Control group, 40.3 in the Allergic group and 38.7 
in the Iathergic group. After the BCG-vaccination and during 
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the tuberculin desensitization the deviations from these levels 
were too small to become significant. But following the virulent 
inoculation we observed a definite one direction decrease in ‘he 
percentage of lymphocytes in the Control group to 30.9 anc in 
the -Allergic group to 28.0 while the final counts in the lathe: ic 
group oscillated between 36.0 and 44.8 percent. While the d: vi- 
ations in the Allergic and Control groups were too evenly dis'ri- 
buted to become significant, we observed that the deviation: in 
TABLE 3. 


Weekly Mean Deviations in the Monocyte-Lymphocyte Ratio in 6 Control, 6 
Iathergic Tuberculous Guinea Pigs during 19 Post-Inoculation Weel 


MONOCYTE-LYMPHOCYTE RATIO Probability 


Control vs. Control vs. 
Control Allergic lathergic Allergic lathergic 


WEEKS 


Average 


Before 0.127 0.041; 0.253) 0.107) 0.419) 0.093)— 1.983 0.09|— 1.813 0.10 


).144) 0.056) 0.519) 0.084) 0.183) 0.031 8.264 0.01 1.349 0.21 
.177/ 0.136] 0.449| 0.092) 0.238! 0.045|— 3.705 <0.01/— 0.951 0.35 
.302| 0.077; 0.208) 0.054) 0.203 0.042) 2.228 0.05 519 0.03 
.205| 0.039} 0.287) 0.122) 0.494) 0.384/— 0.471 0.65 0.13 
.703 0.241} 0.344) 0.140) 0.402/ 0.097) 2.875, 0.01 591) 0.03 
.264| 0.095) 0.396) 0.068) 0.535 0.248) 2.509 0.03 .276 0.04 
.251/ 0.104! 0.426) 0.142) 0.406 0.120/— 2.226 0.05 — 2.180) 0.06 
.211 0.082 0.298) 0.045 0.298 0.0951! 2.095 0.07 .536 0.15 
.539| 0.348) 0.357/ 0.183) 0.515/0.186 1.036) 0.32) 0.136 0.88 
0.118) 0.368 0.117) 0.373,0.193/| 0.579) 0.59) 0.950 0.36 
0.174) 0.296) 0.045) 0.524/0.456| 2.775! 0.01,— 0.023 > 0.90 
0.119; 0.245/ 0.092! 0.413 0.209) 4.534'< 0.01 1.265 0.25 
0.552) 0.475| 0.057) 0.296 0.043) 1.624) 0.13) 3.382 <0.01 
0.250 0.996! 0.322) 0.299/ 1.745 0.12 
0.179) 0.604| 0.189 0.217/0.094)) 1.002) 0.33 5.554 <0.01 
0.879/ 0.193 0.632| 0.517) 0.293 0.032) 1.007, 0.33) 6.670 <0.01 
0.759 0.255, 0.762! 0.128 0.400) 0.126) 0.023 0.90 2.833 0.01 
0.708/ 0.115) 0.828/ 0.024) 0.455 0.015) 0.923, 0.32) 3.086 <0.01 
0.359} 1.041) 0.023} 0.978) 0.31, 1.512 0.15 


Post-inoc. 
means .. 0.493)0.184 0.502 0.129 0.368) 0.135 0.145 0.88 053 0.15 
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the Iathergic group from the other groups were definitely signi- 
ficaat in an increasing direction. When the lymphocyte percen- 
tages were divided into the monocyte percentage (M/L Ratio or 
Index) we obtained the data presented in Table 3 and Graph 3. 
We note that until the twelfth post-inoculation week the M/L 
ratio oscillated between 0.3 and 0.5 (normal range 0.1—0.15) in 
all 3 groups, with an average of 0.361 in the Control group, 0.350 
in the Allergic group and 0.382 in the Iathergic group. During 
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Curves of monocyte-lymphocyte ratios in 6 Control, 6 Allergic and 6 lathergic 
Animals. 


this time the deviations from the Control group were significant 
on 4 occasions in the Allergic group and on 3 occasions in the 
lathergic group and in a decreased direction. The noteworthy 
feature is that during the following 7 weeks (13—19 post-inoculation 
weeks) the M/L ratio rose parallel to an average of 0.720 in the 
Control group and 0.763 in the Allergic group, while it remained 
stationary at 0.345 in the Iathergic group. During this period 
the deviations from the Control group were significant only once 
in the Allergic group and on 5 occasions in the Iathergic group 
and in a decreased direction. Still more remarkable is the fact 
that during that same period the deviations in the Iathergic group 
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from those in the Allergic group were significant on 6 occasions 
in a decreasing direction. 

From these facts and the demonstration by Cunningha 
Sabin, Sugiyama and Kindwall (1925) and the statement ma 
by Sabin, Doan and Forkner (1930) that »the ratio between t!; 
numerical levels of the monocytes and lymphocytes (M/L rat 
affords a reliable indicator of an organism’s primary cellu! 
resistance toward tuberculous infection» we may conclude t! 
the resistance produced by the BCG-vaccination against a viruk 
inoculation is materially disturbed by the presence of tubercu 
hypersensitiveness (allergy). In agreement with our pathologi 
data we may therefore infer that the monocyte-lymphocyte rat > 
is a sensitive indicator of the trend of tuberculous activity. 


Neutrophile-Lymphocyte Ratio: The normal percentage of neutr»- 
philes was 46.6 in the Control group, 47.0 in the Allergic grou 
and 49.5 in the Iathergic group. During the nineteen post-ino: 
lation weeks the percentage of neutrophiles oscillated betw: 
39.6—53.7 (average 46.9) in the Control group, 35.3—54.5 (avera 
15.9) in the Allergic group, and 40—62 (average 49.6) in t 
lathergic group. The neutrophile-lymphocyte ratios (N/L indes 
obtained during the post-inoculation period are shown in Tabk 
and Graph 4. Suffice it to state that only 2 of 19 mean values i: 
the Allergic group and 1 in the Iathergic group showed significa 
deviations from the Control group in a decreasing direction. 
no time was any deviation in the Allergic group significant fro 
any deviation in the Iathergic group. We infer therefore that t 
groups were fairly identical in the neutrophile-lymphocyte rati 
and that this ratio represents a less reliable detector of tuberculow 
activity than the monocyte-lymphocyte ratio. 


Neutrophile »Shift to the Left.» Arneth (1905) and Schilli 
(1919) suggested that the qualitative and quantitative deviatio 
from the normal distribution in the blood of immature and mature 
neutrophiles are specific and diagnostic for tuberculosis and m:y 
be considered as an »index of resistance» against the spread of t t-inoe. 


disease. Their view presupposes that it is the neutrophiles whi 
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bear the brunt of battle with the tubercle bacillus and that the 
maturer cells are mostly killed off in their attempt to phagocytose 
the virulent organisms. In order to compensate for the loss of the 
maturer cells, the body throws into circulation the immaturer 
neutrophiles, especially of Class I, of which there is normally 
present about 5 percent in the blood. This view is shared by Medlar 
who holds that the neutrophiles play an important rdéle in tuber- 
culous abscess- and ulcer-formation. But the predominance of 
TABLE 4. 


wkly Mean Deviations in the Neutrophile-Lymphocyte Ratio in 6 Control, 6 Allergic, and 
6 Iathergic Tuberculous Guinea Pigs during 19 Post-Inoculation Weeks. 


NEUTROPHILE-LYMPHOCYTE Probability 


|" vs. Control vs. Allergic vs. 
IL Iathergic Iathergic 


0.215) 1.113) 0.384) 1.468) 0.737|-0.224| 0.82|\— 1.792) 0.09 0.938 0.38 


9/0.560| 1.433/ 0.443) 0.455|— 0.388, 0.71| 1.142) 0.28 1.730; 0.08 
0.428} 1.168/ 0.179, 1.027) 0.409|—0.226| 0.82) 0.354 0.72 0.760 0.45 

0.261| 1.433) 0.599} 1.071) 0.247) 1.097 0.29, 0.255 0.81 0.394) 0.71 
0.860) 0.481, 1.097/0.580| 1.673; 0.12} 1.124, 0.28 —0.704 0.48 
0.601| 1.256| 0.486) 1.590 0.675)! 0.159] 0.15 —0.690 0.52 —0.898 0.39 

0.299] 1,675) 0.985 5 1.364} 0.536} 0.61|\—0.987, 0.33 —0.488 0.62 

1.059 0.276) 1.587) 0.831 7| 0.526/|— 1.347, 1.083) 0.30 0.545, 0.58 
0.961| 0.230) 1.147) 0.502| 1.625, 1.043 —0.752) 0.48|— 1.382, 0.19 — 0.931) 0.38 
0.592) 1.764| 1.673 0.965||— 0.238} 0.82—0.712 0.49—0.198 0.83 

0.655| 1.736) 0.615 0.648/|— 0.244} 0.81/—0.548 0.60 —0.320 0.73 

1.386} 1.276) 0.324) 1.195| 1.557| 0.15|—0.513,  0.61\—0.254 0.81 

0.827| 1.196] 0.442 7 0.444 1.995) 0.08) 0.585, 0.58 —2.109, 0.06 
1.950 0.802) 1.882) 0.521 7 0.546 0.054) 0.90) 0.363. 0.71 0.399) 0.70 

. 1.629) 1.134] 2.088) 0.818 1.280|—0.733| 0.51|—0.631| 0.52 — 0.035 > 0.90 
1.649] 0.846} 1.304) 0.379, 0.823} 0.831] 0.48! 0.791, 0.45 0.179 0.89 

. 2,009) 0.743) 1.144! 0.431 0.455 2.247| 0.04, 1.929 0.090.422 0.68 
0.318] 1.068) 0.449 9 0.345) 2.826] 0.01) 2.258, 0.04 0.870, 0.40 

. 2,024) 1.009] 1.137| 0.255 0.731|| 1.904) 0.08} 1.183) 0.28—0.599 0.51 
3| 2.280) 1.739] 0.802 56 2.356 0.467; 0.64— 0.001 > 0.90 0.464 0.66 
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the neutrophile as phagocytic cell in tuberculosis is not generall\ 
accepted. It is rather the monocyte which is possessed with unusua! 
phagocytic activity toward the tubercle bacillus. Our own abov: 
mentioned findings support this latter view. 

In our 3 groups of tuberculous animals we found that the »shil 
to the left» occurred more rapidly in the Control group duri: 
the first and second post-inoculation months, when the percenta 
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Graph 4. 
Curves of neutrophile-lymphocyte ratios in 6 Control, 6 Allergic and 6 Iathergi: 
Animals. 


of Class I neutrophiles rose from 6.4 to 39.0. The concomita 
elevations of these immature neutrophiles were 18.9 in the Allerg: 
group and 20.5 in the lathergic group and compared with t 
Control group both of these deviations were of absolute signi 
ficance (P =< 0.01). During the following 3 months the percentage 
of Class I neutrophiles continued lowest in the Iathergic grou) 
intermediate in the Allergic group and highest in the Cont 
group. But at no time were the deviations from the Control gro 
high enough to attain to any significance. Nevertheless, it appea 
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that the »shift to the left» of the neutrophiles reflects initially the 
trend in the progress of the tuberculous infection, but this »index 
of resistance» is less sensitive than the monocyte-lymphocyte ratio. 


Leukocytic Index: Should we attempt to interpret the already 
known pathological status of the Control, Allergic and lIathergic 
tuberculous animals through the circulating leukocytes, the nearest 
approach in so doing is to employ Medlar’s concept of the 
evaluation of the leukocytic reaction. This concept has been 
reduced by Crawford to a simple calculator which determines the 
leukocytic index. According to Crawford »the leukocytic index 
equals the value of the neutrophile-lymphocyte percentage ratio 
plus the value of elevation of monocytes plus the value of abnormal 
total cell count». The interpretation of the leukocytic index is 
as follows: 0 to 15: ideal increasingly favourable; 16 to 20: slightly 
favourable; 21 to 26: slightly unfavourable, and 36 and over: 
increasingly very unfavourable. The reliability of this interpre- 
tation has been tested by Medlar on 281 tuberculous cases selected 
as clinically active and followed from 1 to 5 years after discharge 
from the sanatorium. In comparing the pathological basis with the 
consecutive leukocytic counts Medlar concludes that the leuko- 
cytic reaction does indicate the trend of the underlying patholo- 
gical process. 

The data in Table 5 are represented in the curves shown in 
Graph 5. The most striking feature is the clear-cut one direction 
mounting index in the Control group from 4.2 to 47.2 (normal 
leukocytic index 4 to 6). A nearly parallell curve is formed by the 
indices in the Allergic group, but for the declines in the eighth 
and twelfth weeks. The significant deviations in the Allergic 
group in the 11th, 12th and 18th weeks from the Control group, 
and in a decreasing direction, suggest an enhanced cellular resist- 
ance against the virulent infection produced by the BCG-vaccina- 
tion. This becomes still more evident in the curve formed by the 
leukocytic indices in the Iathergic group. Except for the upward 
spurts during the 8th—12th weeks the indices keep within 20 and 


29 during the entire post-inoculation period with 6 significant 
deviations in a decreasing direction from the Control group. We 
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TABLE 5. 
Th Leukocytic Index in 6 Control, 6 Allergic, and 6 Iathergic Tuberculous Guinea P 


Post-Inoculation Weeks. 


(The Leukocytic Index represents the value of the Neutrophile-Lymphocyte R 

elevation of Monocytes, plus the abnormal leukocyte count. Interpretation is giv: 

a favourable or unfavourable type of pathological activity as follows: 0—15=idea 

favourable; 15—20=slightly favourable; 20—26=slightly unfavourable; 26—35 

and 36 and more=increasingly very unfavourable. A. M. Crawford: Am. Rey. 
31, 611.) 


LEUKOCYTIC INDEX Probability 


| Control Allergic Iathergic Allergic lathergic 


WEEKS 


Before 2. 3.5| 23.1) 10.6 2.736; 0.02|— 


4.1 3.825 < 0.01 ).788 
4.4 — 2.915 < 0.01 .208 
2.6, 0.271) 0.80! 2.819 
0.827 0.40 .617 
8.9 0.12 745 
1.142; 0.28 .862 
11.2) 1.774, 0.11 .789 
7.7| 0.280, 0.79 leul 
14.1) 401 0.19 .594 831 incr 
10.4) 944) 0.37 .403 64! the 
17.2| 2.822) 0.02 .239 159 
5.793|< 0.01 .582 
8.4|| 0.070; > 0.90 .324 leuk 
16.5)|— 2.974; < 0.01 — 0.069) > 0. cess 
10.8} 0.042/>0.90 2.212 05} 2.509 vari 
2.053) 0.08) 4.273/< 0. 1.80 
1.643) 0.15 2.698 
2 
2 


not 
fica 


prey 


10.8 3.030 < 0.01 2.258 
.800 779 for | 


of 


32.3)) 0.454) 0.67) 


Post-inoc. 
means ..| 31. 29.2} 11.2)} 0.423 0.68 1.131 
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CREA 

1 ......| 18.9} 10.2} 38.2} 4.7] 15.0 
2......| 17.9} 9.9} 33.2] 6.2) 12.0 
3 ......| 23.1] 5.2} 21.4] 13.0] 15.8 
4 ......| 24.5} 12.5} 19.0] 7.9] 30.0 
5 ......| 34.3} 9.4! 22.0] 13.4] 30.0 
6 ......| 24.8} 6.9} 30.2} 8.0} 39.0 
7 21.5} 6.1] 32.4] 12.3) 26.0 
8 ......| 18.7} 4.1] 19.6] 5.9) 24.0 
9 ....... 35.4, 9.9) 22.0} 18.9) 30.8 
10 ......| 34.6) 12.9] 26.8] 13.2) 31.6 
11 ......| 38.7] 12.9] 21.8] 3.4] 41.0 
12 ......| 41.4] 8.6] 11.8] 7.5} 34.0 
13 ......| 38.9} 15.2} 38.4] 4.9] 28.6 
14 ......| 30.2} 10.1; 49.8] 10.6] 30.8 
15 ......| 34.3] 14.9) 34.6] 5.2] 16.0 
16 ......| 45.8] 11.5} 31.2] 10.8] 21.0 
17.......| 38.5} 7.7} 30.0} 86] 22.2 

19 ......| 47.2| 24.4) 41.6] 12.8] 18.4 — 
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Graph 5. 
Curves of leukocytic indices in 6 Control, 6 Allergic and 6 Iathergic Animals. 


note too that the indices in the lathergic group deviated signi- 
ficantly on 6 occasions from the Allergic group. In short, the 
leukocytic indices in the Control and Allergic groups close in the 
increasingly very unfavourable zone and the Iathergic group in 
the slightly unfavourable zone when the animals were sacrificed 
152 days after the virulent inoculation. Thus the result of the 
leukocytic index accurately confirms the gross pathological pro- 
cesses observed in these three groups at autopsy. Moreover, the 
variations in the leukocytic reaction in allergic and iathergic 
(desensitized) tuberculous guinea pigs lend added support to our 
previous conclusions, namely, that the allergic state is unnecessary 
for protection, and rather counteracts the beneficial defence mechanism 
of acquired tuberculosis resistance. 
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Summary. 


Carefully controlled studies were made of the leukocytic 


reactions in BCG-immunized guinea pigs infected with viru 
bovine tubercle bacilli and subsequently allowed to remai: 
the allergic or the completely desensitized iathergic state. 
following significant changes were noted: 

1. No clear-cut deviations in the total leukocyte counts 
observed to justify the claim that the variations in leukocy 
alone is a reliable indicator of the degree of tuberculous acti 

2. The monocyte-lymphocyte ratio is a more sensitive 
reliable indicator of tuberculous activity than the neutrop ‘ile 
lymphocyte ratio and the neutrophile »shift to the left». 

3. The leukocytic index is a valuable aid to accurate i 
pretation of the leukocytic reactions in terms of favourab! 
unfavourable pathological activity. 

4. The monocyte-lymphocyte ratio and the leukocytic i 
furnish reliable evidence that the abolition of allergic hypers« isi- 
tiveness by careful tuberculin desensitization leaves the mevha- 
nism of acquired tuberculo-resistance intact and _ significs 


retards the pathological activity of virulent tubercle bacilli. 
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From The Medical Ward of The Childrens Hospital in Gothenbur; 
Director: Professor Arvid Wallgren. 


The Nitrogen-, Caleium- and Phosphorus-Metabolism of 
a Seven-Months old Child. 


By 


GERD BLUME-WESTERBERG. 


A series of quantitative chemical analyses of metabolism 
dealing with calcium, phosphorus, chlorine, nitrogen, lipoids and 
carbohydrates is beeing performed at The Childrens Hospital in 
Gothenburg. The results of these investigations will be published later 
on in full detail. Some of the methods of analysis have been described 
by Lanke. She used them for the chemical analysis of bread. In 


order to show that these methods can be applied equally well to 
the analysis of stools, urine and milk, the author has found it 
desirable to give an account of the application of these methods 
to calcium and phosphorus in the metabolism of an infant. 

The subject of the experiment, a seven months old boy, had 
been treated at The Childrens Hospitals for pyloric stenosis. When 
the experiment began, he was quite symptomless and abou! 
be discharged. 

The object of the experiment was to ascertain the balance 
nitrogen, calcium and phosphorus during five days. During 
time, stools and urine were collected separately. The stools 
collected and kept in concentrated sulfuric acid to prevent | 
of ammonia. The collected urine was kept in sealed glass bo’ tles 
in a refrigator. Each day one tenth of the quantity of food, w rich 
the boy had eaten during the day was collected and dried on a stam 
bath in a weighed porcelain dish. The portion of food colle ted 
each day was added at the end of the day to the food already or th 
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steam-bath. When then constancy of the weight showed that no 
further reduction of moisture-content could be obtained the dried 
food was ground to a homogenous powder. 


Methods. 


Each analysis was repeated three times. The average value of the results 
thus obtained, was used in the final calculations. 

Each method was previously tried on known solutions and gave quite 
satisfactory results. 

The determination of nitrogen was carried out by the Kjeldahl method. 
In this method the material for analysis is digested in hot sulfuric acid. 
Nitrogen is converted to ammonia, which combines with the sulfuric acid 
to form ammonium sulfate. To accelerate complete digestion copper sul- 
fate, potassium sulfate and hydrogen peroxide were added. When digestion 
was complete the digest was rendered alkaline to liberate ammonia, and the 
latter was distilled into standard acid (1/10 N sulfuric acid) and titrated. 

The determination of calcium was carried out according to the method 
described by Lanke, with a slight modification derived from Westerlund. 
The principle of this method is as follows: Calcium is precipitated as the 
sulfate by means of concentrated alcohol. The precipitate, which contains 
silicate but no phosforic acid or magnesium, is dissolved in hot, dilute 
hydrochloric acid. After this procedure the silicate remains undissolved. 
Calcium is then precipitated from the solution as the oxalate. The calcium 
oxalate is redissolved in hot sulfuric acid and titrated with permanganate 
of potassium. 

Procedure: 100 cm# of urine, 1 gram of faeces or 1 gram of the pulverized 
food is treated with 20 cm* concentrated nitric acid and 10 cm* conc. sul- 
furic acid in a 500 cm® Pyrex or Jena Kjeldahl flask, according to Neu- 
mann’s method of wet ashing. When the ashing is complete and the, 
mixture has been cooled, two portions of 97 per cent alcohol, each of 10 cm* 
are added. During this procedure the flask must be shaken. The mixture 
is then heated over a very low flame. A white precipitate of calcium sul- 
fate appears. When the mixture has been brought to the boil, 20 cm® 
97 per cent alcohol is added, in two portions as before. The boiling is 
continued for 15 minutes. Another 5 cm? alcohol is added and the mixture 
is left to stand over night. The following day the contents of the flask are 
transferred to a glass filter number 3 G 3/<7 (from Schott in Jena). The 
filter is applied to a sucKING-FLASK by means of arubber stopper. When the 
liquid has been sucked off the precipitate is washed with 75 cm* 70 per cent 
alcohol in three portions. The glass filter is then transferred to a flat- 
bottomed Pyrex or Jena flask. Hot, dilute (1 N) hydrochloric acid is poured 
on the filter. When the precipitate has dissolved it is sucked down into the 
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flat-bottomed flask. When the filter has been carefully washed the solution 
is neutralized with concentrated ammonia, using the methy]! red indicator. 
The solution is then brought to the boil and kept near the boiling point 
while ammonium oxalate (1 or 4% molar solution) is introduced, first 
drops then in larger quantities. The precipitated calcium oxalate may 
be allowed to stand over night. Next day it is filtered through a gl 
filter (size of pore 5—7). The precipitate is washed with cold, preferab'y 
ice-cold water until the washing, after having been acidified with sulfuri 
acid, does not decolorize one drop of the permanganate solution, wh 
later on will be used for the titration. After complete washing the pr 
pitate is redissolved in hot dilute sulfuric acid (2-N) which is poured on the 
filter and after a time sucked through. When the filter has been complet 
washed (shows no further sign of acidity) the amount of oxalate 
the filtrate and washings is titrated with 0.1 N potassium permanganaie 
until the permanganate fails to lose its colour within 1 minute. The p:: 
manganate must be previously standardized by titration with 0.1 N sodii 
oxalate. 

Calculation: Cubic centimeters of 0.1 N permanganate multiplied 
2.804= milligrams of CaO in sample. 


Phosporus is precipitated as ammonium phosphomolybdate, wh 
is then treated according to Neumann’s alkali-metric method. This met! 
has been discussed and used by Iversen and further improved by Lan 
Principle: The phosforic acid is precipitated by means of ammoniun 
molybdate as ammonium phosphomolybdate from a solution, whic! 
contains sulfuric acid and ammonium nitrate in a fixed ratio. The pr 
pitate is dissolved in a known amount of sodium hydroxide, the ammo! 
is removed by boiling and the surplus of sodium hydroxide is titrated wi! 
sulfuric acid of the same concentration (as the hydroxide). 

Procedure: 10 cm® of urine, 1 gram of faeces or 1 gram of the pulverize 
food is treated, according to Neumann’s method of wet ashing, with 20 « 
concentrated nitric acid and 10 cm® conc. sulfuric acid. When the ashing 
is complete and the mixture has been cooled, 75 cm* 50 per cent ammoniu' 
nitrate is added together with so much water that the volume of the solv 
tion amounts to about 250 cm’. The mixture is heated to 70°—80° C a 
20 cm* 10 per cent ammonium molybdate are added. The flask is forcil 
shaken for a minute to make the precipitate of ammonium phosphomol) 
date more coarse-grained. The flask is then allowed to stand for at le 
15 minutes without beeing moved. When the precipitate has complet: 
subsided it is washed by decantation and then transferred to a glass fil! 
(size of pore 5—7). The precipitate is washed with ice-cold water until 
reacts neutrally upon litmus. The precipitate is then dissolved in a kno\ 
quantity of 0.5 N sodium hydroxide, which is poured on the filter a 
after a time sucked through. After a complete washing of the filter t 
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filirate and washings are transferred to a Pyrex or Jena flask and boiled 
until the ammonia is completely removed. The surplus of sodium hydroxide 
is now titrated with 0,5 N sulfuric acid using phenolphtalein as indicator. 
When titration is complete a few more cm of acid are added and the solution 
is boiled once more in order to remove the CO, bound by the alkaline solu- 
tion. Then the surplus of acid is retitrated. 


Calculation: Cubic centimeters of sodium hydroxid =A. 
» » » sulfuric acid =B. 
(A—B) x 1.268=milligrams of P,O, in sample. 
The metabolism-balance of the 7-months-old child gave the 
following results: 


Total metabolism in gram: 


N | P.O, 


19.637 | 4.8385 6.3180 
13.7052 3.5343 4.3306 
5.9318 | 1.3042 1.9874 


Metabolism per 24 hours in grams: 


N CaO P,O, 


Intake 3.9274 0.9677 1.2636 
Output 2.7410 0.6069 0.8661 
Retention , 1.1864 | 0.2608 0.3975 


The methods are comparatively easily employed and have proved 
to give very exact values. Therefore they are very suitable for use 
in the analysis of such balances as we are here dealing with. 
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From the Pediatrical Clinic at the University of Lund. 
Director: Professor Sture Siwe. 


On Encephalographic Examinations in Organic Nervous 
Diseases in Children. 


By 


OLOF BRANDBERG. 


The following is intended for an account of the results of sonie 
encephalographic examinations of children in different states of 
illness based on cerebral conditions. At the pediatrical clinic 
here this method of examination is practised in suitable cases, 

a rule in such as have been referred to us for examination 
account of epilepsy, certain types of psychical defectiven 
cerebral paralysis, etc. A great many of these cases prove to have 
undergone changes of the brain, which reveal themselves on 
encephalogram. By this means a better insight is gained not only 
into the pathogenesis but also, to a certain extent, into the prog 
nosis of the case, which often makes it considerably easier t 
come to a decision on its treatment. In cases where the encephalo- 
gram revealed no cerebral change the examination could of cou: 
also have been of a certain though smaller value. 

In accordance with Grothers, Vogt and Cannon (1930) it may 
be emphasized that encephalography is a serious and perhaps a! 
dangerous method, but that its employment will not aggra\ 
the state of illness in question. One may also agree with the st: 
ment of these authors that a carefully taken and ration 
estimated encephalogram can give a decisive answer of posilive 
value in well chosen cases (in Grothers, Vogt and Cannon’s materi: 
200 cases with 50 per cent positive encephalograms). 

According to Dyke the diseases, that generally give characteri 
changes in the encephalogram, are for inst. the following: — hy: 
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cephalus internus, hydrocephalus externus communicans, hypo- 
j;lasia cerebri, brain cysts, subdural haematoma, porencephalia, 
atrophy of the brain, various sequelae after infectious diseases 
such as meningitis, encephalitis and different kinds of neoplasms. 

In tumours of the posterior cranial fossa (Dyke) and in symp- 
ioms of increased intracranial pressure (Grothers, Vogt, Cannon) 
encephalography is contraindicated. 

The technique employed in the cases examined at this clinic 
has been injection of air by means of suboccipital puncture. 

In the performance of the suboccipital puncture the method 
of Eskuchen as described by Berendf in the »Kinderarztliche 
Technik» is used, but with the modification that instead of lying 
down the patient sits up. As the puncture in the present case is 
intended not only for the extraction of fluid but also for the blow- 
ing in of air, which is painful, the author usually gives the child a 
liberal dose of chloral (for inst. 1 g per os for a child of one, 1 4% g 
for a child of 2—4, 2 g for a child of 5 and older) 1% hour before 
the puncture. This dose, it is true, does not prevent the patient 
from being restless during the operation, and therefore the child 
must be carefully fixed by the assistants; but the great advantage 
of the chloral effect is that it obviously causes a certain degree 
of amnesia for the whole procedure, according to the information 
gained from older children, who have undergone the same. 

In normal cases an exchange of fluid for air in stages up to a 
quantity of 35—40 cm® is generally successful; it is advisable 
however that the quantity of air should be somewhat lower than 
the quantity of fluid extracted. Te capacity of the ventricular 
system and the subarachnoid spaces varies upwards and down- 
wards in different states of illness: in one of the author’s cases the 
capacity on blocking one ventricle was 20 cm*, and in a case of 
hydrocephalus it was between 300 and 400 cm’. 

It should be emphasized that fluid runs off spontaneously 
through the canula after this has penetrated into the cistern; 
acc. to the experience of the author as well as, no doubt, of others, 
this does not take place in adults. 

The very puncture is, as is known, mostly combined with 
various discomforts of different kinds (indisposition, vomiting, 
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perspiration, pallor, collapse, together with poor pulse). It is n 
doubt also known that the puncture may be attended by symptom 
of meningeal irritation (acc. to Grothers, Vogt and Cannon eve; 
combined with changes in the fluid) and fever; these last-mentione: 
phenomena are as a rule of short duration and may appear fro! 
a few hours to a few days after the puncture. The sympton 
of collapse appearing in combination with the puncture are treate 
with ordinary cardiac and vascular stimulants. (The author on 
had a patient in a state of collapse that looked rather serious, h 
succeeded in bringing about the child’s recovery quickly by turnin 
it upside down, which purposed if possible to get the air out « 
the head and cause a better circulation of the blood through th 
vessels of the brain. After the child had recovered and regaine 
full vigour the encephalography could be successfully caried out 
Meningeal symptoms are treated with analgesics (most frequent! 
salicylates). 


Case I. E. M., girl, aged 9 (fig. 1aandi1b). Journ. nr. 386/3 
Diagnosis: — Hydrocephalus internus + Debilitas mentis. Admitted to 


the children’s hospital for observation on account of great difficulty i 
doing her school work. Nothing of hereditary interest. Nr. 5 of 7 childre: 
Born prematurely (2 months?); the cause of the premature birth is sai 
to have been a trauma against the abdomen, the result of a fall the moth 
had against a pig-trough. The birth weight was probably 2300 g. 

Somatic examination gives nothing of interest. — The neurologic 
examination shows strabismus but no disturbances of the sight or ophta 
moscopic changes; the cranial nerves otherwise without remark. Al 
and leg movements (gait) have the character of slight ataxia. The patella: 
reflexes very vivid but no patellar clonus; other reflexes without remar! 
no Babinski phenomenon. — Lumbar puncture shows nothing of interes! 
and fluid examination normal. — The form of the head does not imm 
diately suggest hydrocephalus; its size round = 55.5 em. — The patie! 
is mentally dull but his power of comprehension is after a long period 
latency practically correct; acc. to Oerum’s tests his intellectual age 
estimated at 5 years. 

Encephalography: »Considerable dilatation of the ventricular syste! 
(Dr Welin). (V. fig. 1a!) 

Thus this case shows a psychical deficiency which may be put in co 
nection with an injury to the brain, hydrocephalus internus, that is pri 
bably congenital (trauma intra partum?). 
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Fig. 3. 


Case II. V.-A. A., girl, aged 2 (figs. 2a and 2b). Journ. 486/1939. 
Diagnosis: — Debilitas mentis +- Deformatio capitis congenita. 

Born fully developed, partus normal. From birth the cranial form 
is very peculiar: the head pressed inwards from the front backwards; 
the right side of the forehead powerfully crushed in. Both eyelids 
(especially the left) droop heavily (ptosis). Mental development some- 
what retarded; pronounced psychomotor torpidity, but the patient can 
walk and also say single words. — On lumbar puncture nothing remark- 
able is discovered. Nerve status shows nothing of interest except the 
above-mentioned symptoms and the somatic status is normal. 

Encephalography: »The left lateral ventricle dilated, the right highly 
hypoplastic — deformity.» (Dr Welin) (V. fig. 2 a). 

Thus, in this case there is obviously a congenital cranial deformity 
combined with an injury to the brain, so that the right ventricle cannot 
be filled with air on encephalography; whether this is due to a compression 
in consequence of the cranial deformity or to a primary injury to the 
brain cannot be decided to a certainty. 
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Case III. G. R., girl, aged 1 year 7 months (fig. 3). Journ. 502/19 
Diagnosis: Organic brain disease with amaurosis. 

Normal partus at the proper term. 

Pertussis at the age of 3 months. In connection with this an apat 
which lasted 2 months. Eye symptoms appeared simultaneously: t 
child »rolled its eyes» according to the statement of the parents. O01 
hospital examination a reduction of sight could be observed, that acco 
ing to continued observation at the ophtalmological clinic of this hospi 
led to perfect blindness with increasing pupillary rigidity (now comp! 
loss of pupillary response to light). The disease has developed in 
course of 6 months. Ophthalmoscopically visible changes are now obser 
on papillae n.n. optici, for the rest the neurological examination sh 
nothing of interest; the intellectual development normal; with the except 
of the blindness there are no symptoms from the cranial nerves; no sy: 
toms from the spinal nerve system. The external examination does 
suggest hydrocephalus; size round the head 51 cm. 

Lumbar puncture: normal pressure, Queckenstedt shows free pass 
Nonne and Pandy positive, Bisgaard 1:60; microscopically 55 wi 
blood corpuscles (predominantly mononuclear) per mm® are observed 

Encephalography: »Considerable dilatation of the ventricular svst 
— hydrocephalus. Besides that air in the dilated sulci, indicating atro) 
of the brain.» (Dr Welin) (V. fig. 3!) 

Here is a case, then, the anamnesis of which speaks for an encepha 


that seems to have appeared in connection with a pertussis and b 
attended by a reduction of sight. The diagnosis is supported by the chang: 
in the cerebrospinal fluid and is corroborated by the encephalog 
which shows the picture of an atrophy of the brain. 


Summery. 


The author gives an account of three cases, in which an orga 
injury to the brain has caused psychic debility (case 1), psych 
debility and ptosis palpebrarum (case I1) resp. progressive blindnes 
(case III). 

The organic injury to the brain can be supposed in all three 
cases after clinical examination; the encephalogram corroborates 
diagnosis in all three cases. 

The first case reveals itself, then, as hydrocephalus intern 
probably congenital. Case II shows already on inspection 
curiously compressed cranial form (asymmetric) and on enceph: 
graphy it is impossible to fill the right ventricle with air. |! 
third case shows on encephalography coarse anatomical chan 
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that tally well with the development of chronic encephalitis ori- 
ginating from a pertussis encephalitis which the patient had gone 
through at the age of 3 months. In the last-mentioned case the 
encephalogram indicates an atrophy of the brain with changes 
both in the ventricular system and in cortex cerebri. 

The good of encephalography in these cases is, in the author’s 
opinion, the corroboration of the suspicion that the states of 
illness should, in the different cases, be based on serious injuries 
to the brain. And the picture of the injuries given by the encephalo- 
gram creates a clear conception of the prognosis of the cases, by 
means of which it is made easier to arrive at a decision concerning 
the treatment. 
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Treatment of chorea minor, with a special view to 
employment of large doses of luminal. 


By 


PAUL DRUCKER. M.D. 


Chorea minor is a special rheumatic manifestation characteris 
of childhood. This view of the disease may be traced back as | 
as to the latter part of the eighteenth century, and it is qu 
natural then that salicylic acid has long been considered the anti 
choreatic remedy of choice. It appears, however, as if the salicyla! 
therapy now has been given up in most places, at any rate in t 
uncomplicated afebrile cases. 

Arsenic is another antichoreatic remedy which also has lh: 
given up gradually. Originally it was recommended by Germ 
authors, but its employment was fully systematized first by the 
French clinician Comby in 1896, whereafter treatment with larze 
doses of arsenic in many countries was the prevailing therapy i 
the first two decades of this century. When now this treatmen 
has been discarded by most clinicians, it is probably becaus« 
implies a certain risk of poisoning. At any rate, the literature 
has brought several reports of toxic by-effects from the arse! 
therapy in the form of vomiting, diarrhoea and polyneuritis. 

The other antichoreatic remedies may be divided naturally 
into two groups, according to their action. In one group we find 
such common sedatives as opium, chloral hydrate, bromides and 
various barbituric acid derivatives, including above all luminal 
(phenobarbital). The other group includes the so-called fever 
therapeutics — as short-wave therapy (1) and fever-shock thera \y 
with intravenous injection of typhoid-paratyphoid vaccine (.)). 
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Finally, nirvanol (phenylethylhydantoin, F. Roeder 1919) on 
the employment of which a great many papers have been published 
in recent years, is to be mentioned as a combined sedative and 
fever therapeutic. On the whole, the results obtained with nirvanol 
therapy appear to be good, without being better than those 
obtained with luminal. But nirvanol is a markedly toxic substance 
which, besides such discomfortable by-effects as headache, 
vomiting, diplopia, etc., has even given rise to fatal hepatitis and 
nephritis. 

Chorea minor is a disease that will always subside, sooner 
or later, simply by confinement to bed and isolation of the children. 
Moreover, most of the children suffering from this disease are 
anxious and mentally very labile. So, a priori it might not seem 
very expedient to employ remedies which, like fever-shock and 
nirvanol, involves both a psychic shock injury and a risk of serious 
intoxication. As the alpha and omega of all antichoreatic treatment 
has always been to get the patient the greatest possible physical 
and mental rest, a sedative therapy is therefore still to be looked 
upon as the most rational, till other and better remedies are avail- 
able. 

In the Department of Pediatrics, Rigshospital, Copenhagen, 
in 1928 we began treatment with luminal, as we were dissatified 
with the previously prevailing treatment with salicylates, arsenic 
(small doses) bromides and chloral; and among the many new 
sedatives manufactured at that time we selected luminal just 
because children had shown a very pronounced tolerance for this 
drug. 

The first report on luminal therapy in chorea minor was given 
by Luce & Feigl (1918) (3), dealing with the treatment of 4 children. 
I shall here briefly cite one of these cases, which was very severe, 
because it illustrates very well the great tolerance of children for 
luminal. The patient was a girl, 12 years old, who was given such 
a heroic dose as 4 x 20 cg for 7 days. Of course, the child fell 
into a continual deep sleep, during which all restlessness was gone, 
but when the administration of luminal was discontinued and the 
child woke up again, the choreic movements were really gone, 
and they did not return. 
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Since then, only a few papers have been published on the 
employment of luminal against chorea minor, and they have «| 
been rather divergent — what may be explained quite simply as 
due to the circumstance that the various authors have used dif 
rent dosages. Those authors who have given small doses deny 
luminal any effect whatever and vice versa. That the dosace, 
as seems quite natural, is really the decisive factor was also evid 
from the results we observed in our first luminal-treated children 
to whom we at first did not dare give doses larger than 10—15 
daily (4). This fact is also quite obvious from a comparison betw: 
Table 2 and Table 3. 

Material: In the Pediatric Department of the Rigshospii.l, 
from January 1930 to January 1938, a total of 41 children, fro: 
6 to 14 years old (28 girls and 13 boys), who were suffering fr 
chorea minor, have been treated with large doses of luminal. 
The numerical preponderance of girls in this material is quit« 
keeping with all other accounts, and is attributed, rightly or 
wrongly, to the more labile mental habitus of the female s 
All cases have been uncomplicated, i. e., afebrile, without acc: 
panying acute joint or heart complications. 

The medicamental treatment has been as follows: The patien 
given daily 30 cg (10 cg x3) luminal, (sodium phenylethylbarbi' 
rate) either for 14 days, or till the eruption of the exanthema 
that is, about 9 days — whereafter the treatment is continue 
directly, or after disappearance of the exanthema, with 15 
(5 eg x 3) daily for 4 weeks, and then — in the hospital or at ho 
— 10 eg (5 eg x2) daily for about 4 weeks more. Still, 18 childre 
were given a smaller initial dose, varying between 23 and 28 
daily — all told, however, a rather heroic dose. 

In the following the treatment with the large initial d 
will be designated as the initial treatment. 

Besides luminal, the children were given no other med 
mental treatment. But, as always in a properly conducted tres 
ment of chorea, they have been kept isolated at any rate dui 
the first weeks. During the initial treatment the children wore 
given fluid diet, and they had to be fed; but otherwise their «et 
has been the ordinary diet given in this department. 
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Without going into details it will be appropriate here to make 
a few remarks about the reaction of the children to the initial dose. 
Even after a few days’ treatment the children begin to become 
more calm, and after about 1 week’s treatment they usually are 
very drowsy. Towards the end of the first week or the beginning 
of the second week, often even before that time, all manifestation 
of chorea has practically subsided, no matter whether or not there 
is any exanthema. After the conclusion of the initial treatment, 
one will now observe either that the jerking movements have 
ceased definitively, or that they recur, though markedly attexuated, 
for instance, as a little restlessness when the children become 
excited (at meals or at the toilet). 

Freedom from symptoms, by which I mean complete and 
final cessation of even the faintest suggestion of chorea, is as a 
rule not obtained till somewhat later on, as will be evident from 
the following. 


Results. 


We may now turn to the obtained results which in the tables 
are recorded so that the cases are grouped after the length of 
time it took the respective children to become free from symptoms. 

As seen in Table 3, of 41 children 7 becam esymptom-free 
within the Ist week; 14 between the Ist and the 2nd week; 
13 between the 2nd and the 3rd week; 5 between the 3rd and the 
4th week; and 2 after 4 weeks — that is, clinical recovery was 
obtained in more than half of the children within 2 weeks, in 
more than three fourths of the children within 3 weeks. 

For comparison with these results it may be mentioned that 


under the previous treatment with salicylates and other remedies 
in our department (1911—1928) only 1 out of 41 children became 
symptomfree between the Ist and 2nd week of treatment; 2 be- 
tween the 2nd and the 3rd week; 3 between the 3rd and the 4th 
week — that is, clinical recovery was obtained within 4 weeks 
only in 6 children, while 19, i. e., about one half of them did not 
become symptom-free till between the 4th and the 8th week; 


102 


and it took 16, i. e., about two fifths of the children more than 8 
weeks to become symptom-free (Table 1). 


TABLE 1. 


41 children treated with salicylates, bromides, chloral or arsenic (small doses). 
1911—1928. 


| Symptom-free within 


Number of cases af 


m 


= 


41 


Only 6 children became symptom-free within 4 weeks; 19 between 4—-8 
weeks, and 16 after 8 weeks, i. e., more than four fifths did not become symp- 
tom-free til after 4 weeks (cf. results from treatment with large doses lumina! 
Table 3). 


Furthermore, of 11 children treated with small doses of luminal, 
i became symptom-free within 2 weeks; 2 between the 2nd and tlie 
4th week; and 8, i. e., about two thirds of these children not until 
between the 5th and the 11th week (Table 2). 

As will be noticed, there is quite a striking difference between 
the various methods of treatment — in favour of the large doses 
of luminal. It seems justified, therefore, fo conclude that a prompt 
and lasting effect is obtained most surely by giving large initial 
doses of luminal (about 25—30 cg daily). Further, it is to be con- 
sidered most advantageous to continue the treatment with reduce ( 
doses (about 15—10 cg daily), preferably for 4—6 weeks, at any 
rate in all the more severe cases, especially as a greater majorily 
of the children appear not to be affected at all by these dos 
As is evident from the tables, however, there are instances, in 
particular when the attack is fairly mild, where a treatment 
shorter duration — nay, even the initial treatment alone — w 
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TABLE 2. 


Cases treated with Small Doses of Luminal (10—18 cq). 


\Symptom-| 
| Exan- |free with-} 
| themalin No. of 

| weeks | 


| Degree 
| of 


Remarks 
| illness 


| 


| 
|Exanthema after 3 weeks of 


treatm. 
Stupefied after 13 days of 
ltreatm. with 15 cg daily 


|Exanthema after 30 cg, after 
la medicamental pause of 2 
|weeks 
10—11 | 


3 children were symptom-free within 4 weeks. 8 children, i. e., about 2/3 
of this group were not symptom-free until between 4—11 weeks. (Cf. the 
results after treatment with large doses, Table 3.) 


signifies mild cases, 
+ » moderate » 
++ » severe » 


+ 


suffice. This applies, for example, to patients No, 1, 6, 16, 17, 18 
and 19 (Table 3). 

As mentioned in passing already, the appearance of an exan- 
thema, with or without fever, seems not to play any réle whatever 
in the effect of the treatment. The same applies also to the degree 
of the disease. Thus we find cases with or without exanthema as 
severe and mild cases distributed equally over the different groups. 

Nor does it seem to play any decisive réle whether the proce- 
dure given originally — with an initial dose of 30 cg daily — is 
followed to the letter as long as the average initial dose is about 
25 eg daily. 
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2} M. 12 (+) 0 5... § 
5| M. 8 +++ 0 
6, F. 11 + 0 5— 6 
M. 8 + 0 
8 F. 9 |++(+) 0 5— 6 
9 6F. 9 ++ 0 ~~ 7 
11 F. 5 +++ 0 


TABLE 3. 


Cases treated with Large Doses of Luminal. 


Symptom-free within 1 week. 


Initial dose 


No. Sex| Age Average | No. Exan-| Degree 


Remarks 


daily of | thema of illness 
dose days | 


30 cg | 5 | {Only initial treatment. 

30 cg | +-+ |Relapse of exanthema. 

30 cg | ++ 

30 cg +-+ (|Fever in connection w 
exanthema. Later relapse 

30 cg | | ++ | 

23 cg ¢ | + /|Only initial treatment. 

24 cg ++ | 


Symptom-free within 1—2 weeks. 


14 


Fever in connection with « 
anthema. 


First treated 10 days with 


10 cg daily, without effect 
then large doses with eff 
+ +(4) Only initial treatment. 
+ (|Only initial treatm. Fever 
connection w. exanthema. 
+(+))/Only initial treatment. 
+ /|Only initial treatment. 
+++) First 30 cg for 3 days; a 
20 cg for 2 days, witho 
effect. After 10 days, lai 
doses, with effect. 
O |++(+) 
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| 
| 8] 
| 8| 
3}M.| 9| 
8} 
| 5|M.| 9| 
6) F. 9 
| 7F.| 9 
8) F. 7| 30cg | @ 0 +(+) 
9|M.| 8| 30cg | 9 | + |4+++4+ 
J 10/M. | 10| 30cg 7 +f +(+) 
11|M. | 10| 30cg 10 + +(+) ‘ 
8| 30cg | 9 + | ++ 
| 
| | | 
| | 
14/F.| 9| 30cg | 14 + 
15)M.) 8) Socg) 14) 0 
16}F. | 12} 30eg | 12 
; 17|M.| 6| 30cg | 7 
18|M.| 12| 26cg | 9 
19|M./| 11} 23cg 9 
20|/F. | 24cg | 14 
21)F. | 11; 26ceg | 14 
W 


TABLE 3 (continued) 


| | Initial dose | 
= | 
Sex|Age| Average No. |Exan Degree | Remarks 
| daily of | themajof illness! 


dose | days 


Symptom-free within 2—3 weeks. 


| | | 
30 cg | | 0 | ++ | 
30 cg | _ a + Relapse of exanthema. 
30 cg +(+)) 
30 cg ¢ +++ 
30 cg |++-+ |Fever in connection 
lexanthema. 
30 cg | | ++ | 
30 cg 
30 cg 
30 cg 
30 cg | 
30 cg | | 
2eg | 9 | +(+) 
24 cg ++(+) 


Symptom-free within 3—4 weeks. 


30cg | 14 
30cg | 11 
30 cg 
30 cg 
30 cg 14 


Symptom-free after 4 weeks. 


8 0 | 4 +(+)/Hematuria in connection with) 
'exanthema. Relapse of exan-| 

thema without complications. | 

Exanthema followed by fever| 

and angina. 


+ signifies mild cases, 
» moderate » 
++ 4- » severe » 


More than half of the 41 children recovered within 2 weeks of treatment 
with large doses of luminal; and more than three fourths of the children 
recovered within 3 weeks. (Cf. results from treatment with small doses of 
luminal, Table 2, and with salicylates, etc., Table 1). 
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F. 11 
3} M. 8 
t F. 9 
9 
M. | 10 with 
27|M. | 12 
28 F. | 14 
29|F. 11 
F. | 10 
31| F. 10 | 
32| M. 6 
33) F. | 11 
34|M. | 10 | 
35,F. | 9 
36 F. 9 + +4 
37) F. 9 | 
38) 8 ++ | 
| 11 0 +(+)| 
F, 9 28 cg 
41] F. 9 27 cg 
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We have never seen any particular inconvenience, let alon 
any serious complication, during this regimen of luminal treatment 
During the administration of the large initial doses most of th: 
children have been very drowsy, and they had to be fed. Durin 
this stage there often is involuntary passage of the urine and fece 
and often their temperature is subnormal, and the pulse rate 
low (about 60 per minute). But the children soon wake up con 
pletely within a couple of days — not only when the admini: 
tration of luminal is discontinued, but also when the dose is halve: 

Three children showed psychic exaltation, but otherwise t! 
mental change was rather in the direction of depression. | 
is to be kept in mind, however, that choreic children very oft 
are depressed, also without luminal therapy. 

Exanthema. In 15 children there appeared after 7—12 day 
of treatment an exanthema of ordinary scarlatina-morbillifor 
character; it lasts only a few days. As a rule it commenced in t! 
face and extended afterwards to the trunk and extremities. | 
5 cases the exanthema was accompanied by moderate fever (Cas: 
4, 13, 17, 26, 41) but no other subjective or objective sympton 
were noticed, neither itch nor joint complaints. 

In 4 cases the exanthema recurred later on during the treatme! 
(Cases 2, 4, 23, 40), but these relapses were quite mild and n 
accompanied by allergic phenomena. Only in 2 of the childre 
treated with small doses did an exanthema appear, respective! 
on the 10th and the 21st day (Cases 10 and 3) (Table 2). In Cas 
10 there was a relapse of the exanthema already after 2 days 
treatment with a total dose of 30 cg after a medicamental paus 
of 13 days. In Case 3, where the exanthema did not appear unti 
after 4 weeks’ treatment, the child had been given only a sma 
initial dose (15 cg). 

No complication in the respiratory passages was observe: 
In one case (No. 40), however, the eruption of the exanthema wa 
associated with a brief hematuria. In another case (No. 41) th 
exanthema was followed by an attack of febrile angina, lastin 
8 days, with patches of exsudate. Unfortunately no bloo 
examination was performed in this case with a view to the poss 


bility of leucopenia. In this case the luminal therapy was reinst 
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tuied later on, and this time without any complication. Finally, 
in connection with these two cases, it is to be mentioned that one 
child (Case 4, Table 2) did not tolerate the treatment with luminal, 
as after 13 days of treatment with only 15 cg daily he became 
so stupefied that the treatment had to be discontinued defini- 
tively. 

Apart from these exceptions — involving a specific hyper- 
sensitiveness in one case, or perhaps in all three cases — it has 
been even a very striking observation that the children have tole- 
rated such large doses and such a protracted. treatment without 
becoming more affected than they were. The after-treatment 
with 15—10 cg daily appears not to have had any particular effect 
upon the mental state of these children — apart from those who 
were hypersensitive to luminal — nay, in most of these cases, at 
any rate when the children were in bed, it was not to be noticed 
that they were under such an energetic medicamental treatment. 

On comparison with the effect here observed and the narcotic 
effect these doses have on most adult patients — something our 
colleagues in hospitals for epileptics can verify — we really find a 
difference that is of great interest, not only theoretically but 
also practically. 

Nearly all the children were gaining in weight under this treat- 
ment, on an average 4 kg; the highest weight increase observed 
was 7.6 kg. 

Thus, even including a few harmless inconveniences, the luminal 
treatment has proved to be a very effective therapy that is far 
superior to the previous treatment with isolation, bromides, chloral, 
salicylates or arsenic (smalldoses), and it does not imply the 
dangers associated with the nirvanol therapy. 


But how are we to explain this antichoreatic effect of luminal? 
Before attempting to answer this question it will be appro- 
priate briefly to consider two other questions: 1) How do the 
choreic movements arise, and 2) on what part of the central nervous 
system does luminal act? I have tried in a schematic drawing 
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(Fig. 1) to illustrate what may be of significance to the unde 
standing of the following. 


As to the pathogenesis of the choreic movements, according 


to Kinnier Wilson (5), they are to be looked upon as corti 
reflexes that are quite analogous to the normal, merely with thi 
difference, that the patient is unable to start them or inhi 
them. 
Cerebral hemisphere 
Regulatory 


(inhibitory) 
mechanism 


Midbrain 


Afferent 
Efferent (sensory) 
motor tracts 

tracts 


Diagramatic presentation of some reflex and regulatory systems — for 
planation of the appearance of choreic movements (see p. 11 ). 


Normally, the afferent impulses, arriving at the cortex 
the sensory tracts, are conducted further to the efferent mo 
tracts (the pyramidal tracts) through the cortical connections | 
the sensorimotor cortex. These junctions between impulse 
action are normally subject to a certain degree of regulation 
inhibition, so that the pyramidal tracts are left open for cer! 
stimuli and blocked for others. 

When injury happens to this inhibitory or regulatory mec 
nism, which appears to be connected with parts of the extrapy 
midal system, the normal regulation is impaired or abolish 
and the motor centers in the cortex will then react to the sens: 
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impulses in an abnormal manner, manifest in uninhibited move- 
ments: choreic movements. 

But, the choreic movements may be explained also in another 
way. The subcortical ganglia represent primary motor centers, 
subject to an inhibitory reflex effect from elements in the extra- 
pyramidal system as well as in the cortex. Accordingly, abolish- 
ment of this inhibition will give rise to automatism of these centers, 
i.e., it will result in choreic movements. 

Still, whether we try to explain the pathogenesis of the choreic 
movements in one way or the other, in both instances they are, 
at any rate, an expression of an abolishment of inhibition or regu- 
lation — not the result of a state of irritation, as was previously 
considered the proper interpretation of these movements. 

Finally, it also appears as if the cerebellum might be affected 
in chorea minor. This seems evident, for one thing, from the fact 
that the disease is often associated with hypotonus and presence 
of the so-called pendulum reflex, both of which phenomena are 
observed frequently in other disturbances of the cerebellar function. 

I shall not enter into the cause of this abolishment of inhibition 
or into the etiology and pathogenesis of chorea minor but merely 
emphasize that the changes in the central nevous system that 
elicit the choreic symptom complex cannot be of any very deep- 
going nature. For, if so, it would be inconceivable that treatment 
with a sedative like luminal might cure the lesion within such a 
short time as is actually the case. Besides, uncomplicated chorea 
is not associated with fever; and furthermore, the sedimentation 
test turns out normal. So far, the available facts concerning the 
etiology and pathogenesis rather suggest that the disease involves 
a fairly mild damage to the central nervous system — a sort of 
meningo-encephalitis — probably of toxic rheumatic nature. 

As to the site of action of luminal within the central nervous 
system, judging from various experimental investigations it appears 
as if this drug has a particular affinity for some of the larger centers 
in the extrapyramidal system, chiefly the sensory thalamus and 
the motor corpus striatum. In this connection, I shall briefly 
cite some interesting experiments reported by EF. Keeser (6). 

In order to throw some additional light on the question as to 
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where in the central nervous system the point of attack for lumina! 
is located, Keeser linked various barbituric acid preparations, in- 
cluding luminal, to iron and silver. These complex salts wer 
injected intravenously into rabbits, and then the brain of the anima! 
was examined histochemically for the presence of iron and silv« 
Through these experimental findings we obtain a theoretical 
plausible explanation of the therapeutic effect of luminal in chor 


minor. 

Through its action on the thalamus, where the 3rd neur 
of the sensory tracts is located, luminal exerts an antichorea! 
effect by blocking here or inhibiting the sensory impulses comii 
from the periphery that would otherwise elicit choreic movemen 
It is most likely too that through its action on the corpus striatu: 
which represents a part of the large subcortical centers, lumina! 
may have an antichoreatic effect on the motor system !) 
counteracting the automatism of the motor centers located he: 
Finally, it seems highly probable that luminal has also a sedati, 
effect on the motor centers of the cortex — something that naturally 
further increases its effect. 

As will be noticed, then, the effect of luminal is rathe1 
radical, acting on the motor system as wellasthesensory. Here, 
no doubt, we are to look for the explanation of its eminent thera- 
peutic value in the treatment of chorea minor. 


Summary. 


41 children, 6—14 years old (13 boys and 28 girls), are treate« 
with luminal. As a normal method, large initial doses, (up to 
30 cg daily) are given for 14 days or till the eruption of an exan- 
thema (about 9 days), whereafter luminal is given in small 
doses (15—-10cg daily) for a shorter or longer period. [n mo: 
than half of the children treated in this way clinical recove! 
was obtained within 2 weeks in more than three fourths of t! 
children it was obtained within 3 weeks. 

Apart from 2 cases, in one of which there was a brief spell 
hematuria in connection with the exanthema, while the oth 
patient had an attack of febrile angina in connection with t! 
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exonthema, no serious complications were observed, especially 
noi involving the respiratory passages. 

Luminal therapy with large initial doses has thus proved to 
be a very effective and safe treatment in all cases of chorea, but 
it is suitable only for hospitals or clinics. 

An attempt is made to account for the pathogenesis of the choreic 
movements; and a hypothetical explanation is given of the reason 
for the antichoreatic effect of luminal. 
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Quelques considération sur les névraxites dans la 
scarlatine, 


par 


STEN ECKERSTROM. 


Au cours de ces derniéres dizaines d’années, nos connaissan 
relatives 4 certaines complications se produisant du cété du syst« 
nerveux central, en diverses infections aigués, ont pris un dé 
loppement de plus en plus considérabe. C’est ainsi que dans 
maladies infectieuses aigués, l’une aprés l’autre, on a décrit 
encéphalites. A titre d’exemple, je citerai simplement |’encéphaiite 
de l’influenza et les symptémes de névraxite dans la rougevle, 
la varicelle ou la coqueluche, manifestations qui se présent«nt 
souvent avec des caractéres variables et atypiques au point 
vue de leur aspect général. ‘Tant qu’il s’est agi simplement 
dépeindre le tableau clinique de ces maladies, les auteurs se s 
a peu pres trouvés d’accord. Mais, quand il s’est agi d’éluci 
d’une facon un peu précise les facteurs étiologiques, les dis« 
sions se sont montées a un diapason fort élevé et des opini 
passablement divergentes se sont fait jour. C’est ainsi qu’o: 
considéré l’encéphalite comme directement causée par son vi! 
propre ou par sa toxine, par un virus inconnu ou sa toxine, Vv 
qui ne se serait activé qu’au cours de la maladie primitive. En/i 
d’aprés la théorie la plus communément admise, un tableau cl 


que ou anatomo-pathologique de genre analogue pourrait 
causé par plusieurs virus différents. Somme toute, il s’agi 
d’un mode de réaction du systéme nerveux, dans lequel des cause 
diverses (virus ou toxines) engendreraient des réactions simila 
De leur cété, certains auteurs (Glanzmann, Rivers, van Bogaei 
d’autres) estiment que le tableau morbide neurologique est ae 
sager comme un état allergique. Des observations en faveu! 


p 
vi 
el 
a 
lo 
u 
re 
Ce 
ti 
de 
Cé 
T 
lit 
ra 
er 
ol 
la 
ol 
m 
m 
ra 
de 
de 
ne 
SO 
pr 
an 
S ex 
phi 
di: 
qu 
| pa 


113 


ceite maniére de voir furent occasionnellement présentées, par 
exemple, a propos de l’encéphalite post-vaccinale et de Il’encé- 
phalite morbilleuse. II s’ensuit que beaucoup maintenant ne 
veulent plus faire une distinction aussi stricte entre les encéphalites 
post-infectieuses de différentes origines et les névraxites atypiques 
et moins spécifiques, étant donné que le tableau clinique est, dans 
les différents cas, extrémement variable et qu’on n’a pu isoler, 
avec toute la certitude désirable, des tableaux anatomo-patho- 
logiques spécifiques (sauf pour l’encéphalite léthargique). Dans 
une certaine mesure une séparation stricte, est ainsi construite. 
Depuis la période de l’Aprés-guerre et grace 4 l’apparition plus 
remarquée de l’encéphalite de l’influenza, on a décrit les compli- 
cations provenant du névraxe, lors de diverses maladies infec- 
tieuses aigués, chez un nombre de patients de plus en plus consi- 
dérable et l’on a bien le droit maintenant de regarder ces compli- 
cations comme des manifestations passablement communes. 
Toutefois, en ce qui concerne la scarlatine, si l’on en juge par la 
littérature médicale, les névraxites demeurent, semble-t-il, assez 
rares. Cette circonstance est-elle due 4 ce que la symptomatologie 
en est si discréte qu’elles ne sont peut-étre pas toujours remarquées 
ou bien a ce que, en réalité, elles ne sont pas si communes? C’est 
la une question qu’il convient encore de laisser ouverte. Les signes 
objectifs d’une névraxite sont, en effet et bien des fois, extréme- 
ment discrets, ce qui, chez les enfants, augmente tout particuliére- 
ment les difficultés du diagnostic. A ce propos, il est bon de se 
rappeler que le tableau morbide est souvent dominé par une série 
de symptémes psychiques (modifications de I’humeur, troubles 
de la mémoire ou symptoémes analogues), tandis que les symptémes 
neurologiques organiques sont parfois extrémement rares et ne 
sont découverts qu’aprés un examen spécial approfondi. De plus, 
pour l’analyse des symptémes psychiques il faut souvent une 
anamneése psychique détaillée et une description minutieusement 
exacte de l’état psychique. Si je viens de mentionner, en passant, 
plusieurs des difficultés qu’on peut rencontrer, quand il s’agit de 
diagnostiquer une névraxite, c’était simplement pour rappeler 
qu'une névraxite du type esquissé plus haut peut facilement 
passer inapercue, lorsqu’on se trouve avoir affaire 4 des enfants et 
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surtout a des enfants ayant l’age ow la scarlatine est la plu 
commune. 

Pour finir, il convient peut-étre de signaler que, parmi les 
complications ici visées, ne figurent pas les complications cér’- 
brales qu’on est en droit de regarder comme secondaires aux otit 
et aux sinusites survenant dans la scarlatine (méningites, abc 
cérébraux). 

D’aprés une thése, parue en 1937, celle de Rambert, Trousse: 
aurait déja observé une encéphalomyélite incontestable dans 
scarlatine. Immédiatement avant le début de ce siécle, Pie 
Marie, entre autres, voulut attribuer 4 la scarlatine un rdle éti 
logique en plusieurs cas de chorée, en certaines ataxies et ch 
quelques patients offrant le tableau de la sclérose en plaqui 
Avant 1920, les complications neurologiques qu’on semble avi 
mis au compte de la scarlatine étaient les méningites et les hén 
plégies (Dopter, Bénard, Gouget, Pélissier). En ces vingt dernié: 
années, cependant, on a mentionné une série de faits d’un ty; 
non encore décrit et on les a présentés comme des encéphalomyélit 
ou des névraxites. On en a relaté plusieurs formes, mais sai 
qu’aucune n’ait été signalée comme une manifestation typiq 
de la scarlatine. De méme que pour d’autres névraxites, le table: 
clinique des faits décrits est extrémement bariolé et s’accompagi 
de sympt6émes dominants de type aussi bien psychique que név! 
organique. Une répartition des cas entre différents types cliniqui 
répartition faite, aprés la précédente, par G. Rambert dans 
thése, me parait bien schématique (formes hémiplégiques, co 
vulsives, psychosiques, ataxiques, diffuses, méningées etc. . 
Toutefois, les symptémes cérébraux qui surviennent dans la sca 
latine maligne méritent peut-étre une mention a part. Les délir 
l’agitation et les symptémes généraux plaident certainement 
faveur d’un processus encéphalitique d’un genre ou d’un aut 
Le substratum anatomique est pourtant complétement incon: 
on en est ainsi arrivé a parler d’une encéphalite toxique (Babonnei 
L’hémiplégie qui survient dans la scarlatine est aussi d’un cert: 
intérét. Une statistique de Rolleston, datant de 1927 et porta 
sur 10781 cas de scarlatine comprend seulement 75 hémiplégi 
D’apreés cet auteur, les causes les plus habituelles de |’hémiplée 
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sont l’urémie (19 cas) et l’embolie cérébrale (14 cas); par contre, 
Roileston (cité d’aprés Rambert) estime que c’est dans 3 cas seule- 
ment que l’encéphalite l’aurait causée. D’aprés cette méme statisti- 
que, l’hémiplégie s’observerait le plus souvent de 4 & 7 ans et 
surviendrait au cours de la troisiéme ou quatriéme semaine de la 
maladie. Des chiffres qui précédent il résulte donc que la compli- 
cation est assez rare. Pour ces derniéres années Rambert ne men- 
tionne pas d’autre grande statistique que celle de Rolleston. En 
échange, des faits isolés ont été publiés aprés 1930 notamment 
par Riom, Nobécourt et Patey, Mme Weilspire. Les observations 
des deux premiers de ces auteurs sont dignes d’intérét en ce sens 
que l’hémiplégie se développa, chez les malades en cause, a un 
stade trés précoce de la scarlatine: dans l’observation de Nobécourt, 
la scarlatine débuta méme par les symptémes neurologiques et ce 
fut seulement au bout de cing jours qu’apparut l’exanthéme 
scarlatineux. 

Quant a la date d’apparition de la névraxite pendant la scar- 
latine, elle varie évidemment beaucoup. D’aprés Rambert, l’appa- 
rition la plus fréquente serait contemporaine de la premiére 
semaine, mais elle peut survenir aussi tard que la septiéme semaine. 
La complication est observable 4 tout Age, depuis celui de un an, 
mais, d’aprés le méme auteur, on remarque »une fréquence relative 
plus grande chez les jeunes adultes». 

Ainsi que je l’ai déja mentionné, en passant, beaucoup d’obser- 
vateurs ne veulent pas établir une distinction aussi stricte entre 
les encéphalites post-infectieuses de différentes espéces et les 
névraxites atypiques offrant un caractére moins spécifique. D’aprés 
ce que j’ai trouvé dans la littérature médicale 4 ma portée, il ne 
semble pas non plus exister une différence clinique entre les types 
de névraxite qui surviennent comme complication de la scarlatine 
et les névraxites qui apparaissent dans n’importe quelle infection 
mon spécifique». 

Pour illustrer, en une certaine mesure, ce qui vient d’étre dit 
au sujet du tableau de la névraxite dans la scarlatine, je vais 
discuter quelques observations recueillies 4 l’Hépital des Maladies 
Epidémiques de Géteborg au cours de la présente épidémie de 
scarlatine. 
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Observation I. J. M., 34 ans, marin. Jusqu’ici il a, en somme, joui 


d’une bonne santé. II n’est pas d’un tempérament nerveux. Le 
décembre, il tombe brusquement malade; il éprouve en méme temps un 
forte impression d’étre atteint par quelque grave maladie générale; il 
de plus, mal a la gorge, mal a la téte et il vomit. Il transpire abonda 
ment et la téte lui tourne quand il essay de s’asseoir. II est agité et 
femme a de la peine a lui faire garder le lit. Par moments il perd conscience 
Le 25 déc., on lui découvre une éruption qui s’étend a tout le corps. 


méme jour, il a de la diarrhée. La température n’a pas été prise. II entre 


a TPhdépital le 27. 12. 38. 

A son examen, le méme jour, l’état général semble quelque peu alt: 
Le patient a l’air intoxiqué; il est torpide et par moments, il déraison: 
I] présente un exanthéme scarlatineux typique, extrémement pronon 


sur tout le tronc, les cuisses et les bras. La langue est séche et chargve 


La gorge est fortement rouge, les amygdales sont cedémateuses. Rien 


notable du cété des organes internes. Pas d’albuminurie. Température 


38°5 (centigrades). Fréquence du pouls: 100. Pendant tout le prem 


jour, le patient est importuné par un hoquet particuliérement opiniatre 


I] déraisonne de temps a autre et, quand il parle, il bredouille. Tan 
il est désorinté, tantét torpide. Dans les intervalles, il est lucide, se co 


porte d’une maniére parfaitement raisonable et fait preuve d’une humeur 


égale. Durant ces périodes, il a des réponses en rapport avec les questi 
posées, mais il n’a pas des souvenirs bien nets concernant les premi 
jours de sa maladie, quand il se trouvait encore chez lui. II se plaint 
maux de téte occupant tout le sinciput. Par moments il éprouve 
vertiges et, pour cette raison, il ne s’asseoit pas volontiers dans son 
On lui administre 40 cc. de sérum de convalescent par voie intraveine' 
L’examen objectif du systéme nerveux a lieu le lendemain de 
admission a ’hépital. Pas de raideur de la nuque. Signes de Laségu« 
de Kernig négatifs. Aucune parésie au niveau du tronc ou des membr 


Aucun symptéme de parésie des nerfs craniens. L’examen ophthalmologi- 


que donne des résultats normaux. Pas de nystagmus. Pas de sympto: 
cérébelleux. La mimique faciale est un peu rigide, mais, pour le re 
pas de symptoémes extrapyramidaux. Le signe de Babinski, présen 
droite, fait défaut 4 gauche. D/’ailleurs, pas de troubles réflexes. Ponct 
lombaire: pression normale (10cm); liquide limpide; réactions norm 
pour l’albumine; mais teneur cellulaire de 8 par mm.c. La réactio! 
Wassermann et les autres réactions sérologiques (Kahn, Miiller, Meine 
sont négatives. 

L’évolution ne présenta rien de bien remarquable. Au bout de 


jours, le patient était complétement afébrile. Les céphalées, les vertige 


et les symptomes psychiques disparurent lentement, mais, a la troisi: 
semaine de son hospitalisation, le malade se sentait bien portant; il 1 
gardait pas moins encore le lit. Le signe de Babinski avait disparu 
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bout de quatre jours, aprés quoi la situation neurologique devint comple- 
tement négative. Aprés quatre semaines de séjour a !’hépital, le patient 
sortit pour achever sa convalescence chez lui. A son examen ultérieur, 
deux semaines plus tard, il nous informa que, les premiers jours ow il 
tenta de se lever, il éprouva quelques maux de téte et quelques vertiges 
légers, mais que ces symptémes disparurent en peu de jours. <A l’heure 
actuelle, il allait tout 4 fait bien et son examen objectif ne décelait rien 
de pathologique. 


Résumé. Un homme de 34 ans, jusque 1a bien portant, tombe 
brusquement malade avec une angine, des céphalées et des vomisse- 
ments. Au troisiéme jour de sa maladie, apparait un exanthéme 
scarlatineux typique. Pendant les premiers jours de sa maladie, 
a son domicile, il se plaint de vertiges, il a des sueurs abondantes 
et parfois de la confusion mentale. Lors de son examen, a I’hdpital, 
on constate une scarlatine typique. Pendant la premiére semaine, 
le tableau morbide est dominé par des sympt6émes cérébraux 
surtout psychiques. De méme qu’il l’avait été chez lui, pendant 
quelques jours, le patient est incommodé, durant sa premiére 
journée d’hépital, par un hoquet opiniatre. Outre les troubles 
purement psychiques, l’examen neurologique montre quelques 
signes d’une affection nerveuse organique: rigidité de la mimique 
faciale, présence du signe de Babinski, altérations du liquide spinal. 
En l’espace d’environ trois semaines, les symptoémes neurologiques, 
tant subjectifs qu’objectifs, disparaissent, mais, pendant la cin- 
quiéme semaine, quand le patient se léve, il éprouve de nouveau 
pendant quelques jours, une série de légers troubles subjectifs. 

Le tableau neurologique présenté par ce patient, en méme 
temps que sa scarlatine, ne différe en aucune facon de celui des 
encéphalites aigués, relativement légéres, qu’on peut observer du 
méme temps que n’importe quelle infection aigué. Ces symptémes 
neurologiques furent rapidement suivis de la guérison et le pronostic 
mérite d’étre considéré comme favorable au point de vue de 
lavenir. Si l’on envisage l'état du malade comme une encéphalite 
scarlatineuse, il convient peut-étre de noter l’apparition des symp- 
tomes les plus intenses durant la premiére semaine de la maladie. 


Observation I]. R. B., petit gargon de 10 ans. Comme nourrisson, il 
eut la coqueluche. Le reste du temps, il a présenté jusqu’ici une bonne 
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santé. Il tombe malade, le 11. 10, avec des maux de gorge et de la fiévre 
Le 13.10, éruption généralisée, sous forme d’un exanthéme a fines mouch 
tures, surtout dans les aisselles. Pas de vomissements. Pas de maux 
téte. Lors de son entrée a l’hdépital, le jeune patient présente un exantheé; 
en voie de palir. La gorge est rouge. Langue offrant l’aspect des frais 
Pas de retentissement sur l’état général. Température: 38°2 (centigrad: 
Rien a noter pour les organes internes. Les trois premiers jours, l’enfant 
garde le lit avec une fiévre d’environ 39°. Le 17.10, il a lair un peu 
torpide; il se plaint de maux de téte et d’une légére raideur dans la nuqu 
mais il est lucide et fait preuve de raison a l’occasion des renseignement 
qu’il donne lors de son examen. Il a vomi une fois. Pas de raideur ma 
feste de la nuque; du reste, il ne présente aucun symptdme neurologique 
au moment de son examen. Le lendemain, il est un peu plus torpi 
bien que la température soit plus basse. Dans l’aprés-midi, il a net! 
ment de la raideur de la nuque. Signe de Laségue présent a | 
On observe maintenant une légére parésie inférieure du facial droit. A 
examen ophthalmoscopique, la papille droite est legérement nébuleu 
Signe de Babinski présent a droite. Pour le reste, rien de certain au point 
de vue neuropathologique. Le lendemain, le patient va un peu mieux 
mais le signe de Laségue continue a se montrer positif, au méme degré 
qu’antérieurement; par contre, le signe de Babinski est maintenant négatif 
On exécute ce méme jour une ponction lombaire. Pression initiale: 20 cm. 
L’examen du liquide spinal donne un résultat complétement néga 
Durant les jours qui suivent, amélioration évidente. La raideur de la 
nuque et les maux de téte diminuent rapidement et, le 24.10, le patient, 
qui était depuis trois jours afébrile, n’offre plus qu’une raideur insigni- 
fiante de la nuque et, par ailleurs, il n’a plus aucun symptéme subjectif 
ou objectif. La scarlatine avait, du reste, évolué sans la moindre compli 
cation et ce jeune garc¢on put rentrer chez lui aprés cing semaines de séjour 
hospitalier. 


Résumé. Un jeune garcon de dix ans tombe malade avec les 
symptomes d’une scarlatine typique. Au sixiéme jour de sa 
maladie, il se plaint de maux de téte et de raideur de la nuque 


en méme temps il vomit. Les jours suivants, il présente une torpeur 


plus grande, une raideur plus marquée de la nuque et bientét un 
méningisme manifeste. Il se plaint de céphalées. A l’examen 
neurologique, on trouve quelques rares signes d’une affection 
cérébrale organique pour expliquer les troubles présentés par cet 
enfant. Abstraction faite de la raideur manifeste de la nuque et 
d’un signe positif de Babinski, on ne découvre qu'une légére paresie 
faciale et, a l’examen ophthalmoscopique, un début de papilli'e. 
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Au bout d’une semaine, les symptémes ont tous disparu et le 
malade guérit de sa scarlatine 4 la maniére usuelle et sans compli- 
cations. Sauf une légére augmentation de la pression, lors de la 
ponction lombaire, on ne trouve rien d’anormal du cété du liquide 
spinal. Ainsi donc, chez ce second patient, apparaissent, durant 
la premiére semaine de la maladie, de légers symptémes provenant 
du systeéme nerveux central, symptémes qui, 4 mon avis, méritent 
d’étre considérés comme dus a une légére névraxite atypique. 
En pareil cas, un résultat négatif 4 la suite de l’examen du liquide 
spinal n’est pas absolument rare et ne s’oppose pas au diagnostic 
porté. A part la somnolence, d’une durée de quelques jours, alors 
que la température était seulement aux environs de 38°, il n’exista 
chez ce patient aucun trouble psychique. 

Pour finir, je me permettrai de résumer une observation qui 
a ce qu'il me semble, présente, en l’espéce, un certain intérét. 


I] s’agit d’un petit gargon de six ans, L. I. K., qui, en décembre 1938 
et en janvier 1939, fut traité dans notre hépital pour une scarlatine appa- 
remment exempte de complications. A un interrogatoire plus minutieux, 
la mére nous apprit que ce jeune patient avait toujours été antérieure- 
ment un enfant calme, sage, raisonnable qui, dans son développement 
psychique, n’avait offert évidemment rien d’anormal. A la fin de sa 
seconde semaine de maladie, — il était alors depuis longtemps afébrile, 
— il commence pourtant a présenter des troubles psychiques manifestes. 
I] devient silencieux, acaridtre et méchant 4 l’égard de ses camarades. 
En méme temps apparait de l’énurése nocturne, ce qui, au dire de la 
mére, ne lui était pas arrivé depuis plusieurs années. Quand je causais 
avec lui, il se montrait fermé et tout différent de sa maniére habituelle. 
Son examen neurologique fut entiérement négatif. On lisola et, aprés 
une semaine de ce repos en face de lui-méme, il redevint peu 4 peu ce qu’il 
était avant et son énurése disparut. 


En cherchant a deviner ce qui s’était passé chez cet enfant, 
nous nous heurtions certainement a de grosses difficultés. Découvrir 
une psychogénése chez un garconnet de cet Age est certainement 
chose ardue. Nos tentatives pour mettre en lumiére quelque 
facteur extérieur au milieu de tout ce qui s’était passé dans le 
service, entre les camarades de salle etc.... furent pourtant 
absolument vaines et ne nous firent rien trouver qui pit nous mettre 
sur la piste d’un incident quelconque. Il me semble donc qu’on 
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ne peut absolument rejeter l’idée qu'il exista quelque facteur 
endogéne sous cet état »psychoneurotique» passager. D’ap 
l’expérience que j’ai recueillie avec les névraxites des adultes, 
n’est pas si rare de voir survenir des troubles psychiques d’: 
genre analogue, c’est a dire, transitoires et dépourvus de mot 
apparents, troubles a l'occasion desquels on peut mettre 
évidence, simultanément ou plus tard, — peut-étre méme jama 
—— des sympt6mes neurologiques organiques, mais pour lesquels 
pendant on a eu quelques raisons de porter le diagnostic de névraxi 
Si l'on réfléchit combien il est souvent difficile de pratiqi 
une exploration neurologique détaillée chez un jeune enfant, 
lintention de découvrir les symptémes neurologiques, bien « 
fois discrets, qui, dans une névraxite, peuvent coexister avec 
symptémes psychiques, on comprendra qu’il n’est pas toujot 
possible de porter un diagnostic en toute certitude. Si l’on a « 
raisons d’interpréter |’état nerveux dans le sens indiquée ci-dess 
il en résulte certainement qu’on peut orienter le traitement dan 
une direction toute différente, puisque cet état est a envisa: 
comme un état infectieux aigu avec retentissement sur le syste! 


nerveux. L’enfant doit recevoir alors des soins appropriés, a\ 
séjour plus ou moins prolongé dans son lit, et devenir l'objet d’u 
minutieuse observation. I] est possible que plusieurs états nerveu 
survenant aprés la scarlatine et d’une interprétation diffix 
soient justement a envisager comme les manifestations psychiqu 


d’une névraxite. 

La cause des névroses chez les enfants est une question certai! 
ment trés complexe et difficile 4 élucider; pour ma part, je 
prétends pas avoir, la compétence voulue pour |’approfon 
c’est, du reste, une question ne rentrant pas dans le cadre de m 
sujet. Dans la bréve esquisse que je viens de présenter, j’ai simp 
ment voulu faire valoir une idée que m’avait suggérée |’observati 
clinique des névraxites. 


Des références bibliographiques détaillées se trouvent dans 
these de G. Rambert: Les encéphalomyélites de la_scarlati 
Thése de Paris, 1937. 
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Experiences of appendicitis in children during the first 
five years of age. 


By 
EINAR EDBERG, 


Chief surgeon of the Childrens Hospital, Gothenburg. 


The material here subject to examination was treated in the 
Children’s Hospital in Gothenburg during the years 1925—1938 
and the majority of the cases were operated by me or under my 
supervision. I have here chosen to deal with the first five years 
of age as this is the period when the acute abdominal diseases 
present the greatest difficulties in diagnosis. This is an old 
experience that has already been treated in numerous articles. 
It may therefore seem as though little could be gained by 
discussing the old problem of the causes why we, in spite of all our 
resourses, yet so often make mistakes and consequently operate 
too late. The.great mortality in acute abdominal diseases during 
the first years of childhood must to a very great extent be due 
to our being unable to understand the initial symptoms of the 
diseases in question; only in a minor degree it is due to other un- 
favourable factors that may be present in this age. It is there- 
fore still our duty to try to point out the mistakes we make, so 
that the next generation will, if possible, have greater chances 
of overwinning the difficulties. It is also of great consequence 
that mothers and nurses and others in charge of children are 
aquainted with the importance of an early and correct diagnosis 
of the acute abdominal diseases in young children. Thanks to 
our advanced social control of the young ones during the first 
years we have now, at least ‘at the places were these organisations 
are'to be found, greater possibilities than earlier to inform nurses 
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and mothers of the impending dangers that menace childre: 
suffering from abdominal diseases. It is also in the first pla 
these persons who notice the first symptoms and set the diagnosis 
before the doctor has arrived. If the children are difficult 
examine mothers or nurses are often asked to perform part of | 
examination with the help of the doctor’s instruction. As eve 
body knows, it is sometimes absolutely impossible to inspir 
sick child with enough confidence in the doctor to allow | 
palpation of the abdomen. The best thing for these childre: 
to be taken to hospital for observation. In the surgical departm 
of the Children’s Hospital in Gothenburg we have every yea 
fairly great number of these doubtful abdominal cases, some 
which are never satisfactorily explained. During the last | 
years there have on an average, been 80 such cases under obs 
vation per annum. Now and again we misinterpret the symptoin 
and are for different reasons tempted to wait and see where 
ought to have operated immediately. I will in this paper try | 
elucidate at least some of the reasons why this occurs. 
Intussusception, most frequent in children from 8 months up 
to 2 years of age, is as a rule easily noticed thanks to the sensatioial 
symptom of bleeding. Even if this alarming symptom should 
set in late or fail to appear, the acute intussusception is often 
followed by a very pronounced collaps, giving such a menacing 
and dreadful character to the disease that people hurry to the 
hospital at once with the child. Not so with acute appendicilis 
in early childhood. Collaps is as a rule developing slowly and 
does not set in untill the peritonitis is more advanced. Alarming 
symptoms are therefore rare: vomiting is often followed by a 
feeling of relief, and it is not unusual that after the first acute 


symptoms there seems, for a while, to be a turn for the better and 
this deceives those who are watching the sick child. 

I will below give a tabular summary of the material and will 
then treat parts of the symptomathology and in that connecti:n 
the many sources of erroneous diagnosis. 
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TABLE I. 


180 cases of appendicitis between 0—5 years. 


| 


Boys Girls 


(2) 5 (1) 
(3) 20 (1) 
(7) 14() 
33 (5) 38 (1) 


103 (10) |. 77 (4) 


TABLE II. 


1638 cases of appendicitis between 0—15 years. 38 deaths, mortality 2.31 %. 


Boys Girls Deaths 


103 (10) 77 (4 
286 (9) 
466 (9) 


855 (28) 


The tables show the distribution of the disease during the three 
first five-year-periods. The figures of mortality in the three groups 
speak for themselves. Very disheartening are those of the first 
group. The total mortality of 1638 cases is 2.3 % and compared 
to other collections it is a favourable figure. The first table shows 
that, as a rule, one need not count with appendicitis during the 
first year although, as known, some cases have been published 
where gangrenous appendicitis has been found in babies. In an 
arlier published paper on appendicitis in childhood (Acta Scand. 
Chir. vol. LX 1926) I had, out of 295 cases, three that were under 
one year. The second year also presents a low figure — only 8 
cases. The ‘youngest of them was 17 months. Up to 2 years of age 
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deaths, mortality 7.8 
Year Pe Deaths % 
2 
6 
14 7.8 
Year % 
10 
| 783 (10) 38 2.31 
3.27 % 1.28 % 
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the child’s diet is monotonous — one day’s meal is very similar 
to the other. After the second year it is desirable that the child 
eats everything, and from now on appendicitis becomes a common 


children’s disease and moreover the dominating abdominal disease. 
The tables also show a moderate preponderance among boys 
the mortality being 3.27 % against 1.28 % among girls. 


TABLE III. 


65 cases operated on account ef appendicitis or the mere suspicion of this st 

Total number sutured at once. One died of pertussis complicated by pneumor 

Mortality 1.5 %. 25 cases with gangrene and cloudy exsudation in the peritor 

cavity. 20 cases with only catarrhal changes, 14 with oxyuris or ascaris and fin 
6 cases where appendix had a normal appearance to the naked eye. 


Girls Deaths 


TABLE IV. 


Table IV includes cases with localized peritonitis or well defined abscess. 
cases, all operated and drained. 4 deaths, mortality 4.7 %. 


Boys Girls Deaths 


10 
11 (2) 
14 (1) 


39 (2) 


|| 
| 
a 
Year Boys % 
ij 
17 (1) 21 1 
n 
q 35 (1) 30 1 1.5 
d 
ti 
0 
i] 
| Year % 
a 
44 (2) 1.7 


TABLE V. 


Table V includes 32 cases with spreading purulent peritonitis. 31 operated. 
Only 2 closed at once (one death). One case, a 2 % years old girl, not operated but 
examined by post mortem. 9 deaths. Mortality 28 %. 


Boys Girls Deaths 


8 (2) 


comparison between tables III, IV, V shows that the 
advanced cases dominate over the milder ones. If we only reckon 
with the obviously gangrenous cases of table III, i.e. 25, and 
compare them to the 115 cases out of the two remaining tables 
we are struck by the fact that the more favourable cases — from 
the operative point of view — represent a very marked minority, 
about 18%. This state of things is typical of appendicitis during 
the first 5 years, and must of course greatly effect the operative 
mortality. 

I began this article by pointing out that the high mortality 
during the first 5 years must mainly be ascribed to our inability 
to interpret the initial symptoms. I will now try to give a survey 
of these symptoms as they appear in the age in question. By the 
initial symptoms I mean as follows, taken in succession: acute 
abdominal pain, repeated vomiting, and unmistakable tenderness 
mostly on the right side of the abdomen. To this primary triad 
comes of course changes in temperature, pulse, general appearance 
and so on. 

The pain very often has the character of real attacks that 
can very well be compared to those of renal or ureter calculi. Ho- 
ever, they soon seem to diminish or even altogether disappear 
wherupon of course the child feels better and those in care of it 
calmer. In the first stage of the disease the child seldom looks 
very ill and temperature in milder cases is only slightly raised. 
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Year % 
1 (1) 2 (1) 2 
9 (3) 2 3 
24 (7) || 9 28 
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It is well known that in older children exertion usually causes 
increased pain, but one seldom hears of babies being checked 
in their movements by attacks of appendicitis although they are 
as a rule, quieter than othervise. Babies rarely localize the pai: 
directly to the right side but the older the child, the greater are 
the chances of a clear statement as to the localisation of the pain 
A few times there have been statements of two years old babies 
doubling themselves up and pointing directly to the right side. 
A boy aged 2 years and 9 months was, according to the journal, 
out of bed all the time he was ill, but he bent forward when walkin 
about, and wanted to be ¢arried. Another boy, 4 4% years oli, 
was also out of bed all the time before the operation e. g. a wee 

although he had an abscess in fossa ilei. He dragged his leg aftcr 
him, but was otherwise lively; temperature only slightly raised 
The phenomenon is not uncommon among younger children, but 
it is surprising that such a little one can be so tough. Violent 
attacks of pain in the abdomen without distinct localization io 
the right side are always difficult to interpret. A common agent 
apart from appendicitis is various urinary diseases such as hydro- 
nefrosis, calculi of the ureter, and ordinary attacks of pyelit:s 
Other causes of painful attacks are acute intussusception, ileus 
and volvulus, twisted ovarian cysts, and changes due to cysts 
of the mesenterium or various kinds of diverticuli. The most 
ordinary sources of mistake are the acute mesenteric lymphadenites, 
due to enteric infections. Furthermore one should bear in mind 
the more or less chronic mesenteric nodes especially the tuberculous 
ones that sometimes perforate and give rise to local peritonitis. 
Attacks due to multitudes of oxyuris in the colon and in tlie 
appendix often cause children to curl up, and roll about until 
the attack quite suddenly passes over. These children show, «s 
a rule, no rise in temperature, nor do they vomit. But t 

opposite can also happen: high fever, repeated vomiting, and even 
general abdominal tension may not seldom occur, giving the 

dition exactly the same appearance as that of acute peritonitis, 
except for the great difference that the general state of health is 
remarkably good. There is, however, enough ground for operation 
and the possibility of acute appendicitis can not be exclucd 
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According to my opinion these cases ought to be taken into the 
group as a kind of appendicitis. In my material there are 10 girls 
ani 3 boys suffering from oxyuris-appendicitis. 6 of the cases 
had increased quantity of fluid in the abdomen and these cases 
also showed local muscular tension, consequently they were diag- 
nozed as acute perforating peritonitis. The microscopic examin- 
ation of the appendix in these cases has three times revealed 
typical signs of acute or subacute inflammatory changes in all 
the coats of the wall. In one case with symptoms of acute appen- 
dicitis i.e. 38° C. shiverings, repeated vomiting, diarrhoea, and 
pronounced tenderness at M. B. I found an ascaris, 23 cm long, 
bending caecum bowlike and going down into appendix which 
reached with its tip down into the small pelvis. I do not consider 
these appendectomies in cases of oxyuris as unnecessary operations. 
Both diagnosis and treatment are put right and there is no more 
worrying about appendicits. My material includes several cases 
showing symptoms of pyelitis, but they were never misinterpreted. 
An attack of hydronefrosis was probably the cause of distress 
in one case, misinterpreted as appendicitis. When operating we 
found a dislocated kidney, but a normal appendix. Strangely 
enough there is among these small children no case of ureter stone 
that has been taken for appendicitis. If ureter-calculus is suspected, 
an X-ray picture is of the greatest help. 

A tuberculous lymphoma was occasionally found in a case 
of acute appendicitis but did not cause an incorrect diagnosis. 
Swollen mesenteric glands have been found several times before 
the operation but such a discovery does not change the indication 
calling for operation. In two cases of appendicitis, of 18 and 20 
months old respectively, I found —after having had the babies 
anaesthetized-mobile glands near the appendix; this discovery 
was verified when operation. The glands were located in the 
mesenteriolum. Acute mesenteric adenits have been noted 8 
times in table III. As to the attacks succeeding intussusception 
I have already in the beginning of this article pointed out the fact 
that the diagnosis is founded partly on the alarming symptom of 
blood passing, partly on the state of collapse. X-ray examination 
is naturally of great importance in such cases. 
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If peritonitis has already set in we are as a rule not able to say 
much about its origin before the operation. Inflammation of Meckels 
diverticulum or perforating ulcer followed by peritonitis can he 
perfectly similar to an ordinary appendicitis. Mesenteric or ovarin 
cysts have more than once been mistaken for acute appendicit's, 
but in this material there happend to be no such case. In a sm1ll 
girl only 17 months old (youngest in my material) I found a sau- 
sageformed mass which I believed to be a megaureter. As thi re 
had been earlier symptoms of pyelitis I operated immediat: 
intending to remove the right kidney. Both the kidney and 
ureter were normal, but a retrocaecal abscess was found whi 
judging from the anamnesis, must have been developing for ab: 

a fortnight. A perforated appendicitis was obviously the cai 
proved by the fact that I had to remove a fecal stone. I h 
earlier mode the same mistake, only ihe other way round: I s 
pected a big abdominal abscess in a small boy, but foun 
pyonefrosis combined with megaureter. Both children recovered 
in spite of the incorrect diagnosis. But it must be said that X-ray 
examination might have put it right. 

Vomiting can be a real symptom of alarm even in mild cases 
of appendicitis but it can also very well fail to appear altogetlier. 
In nearly half of the mild cases in table III there has been no 
vomiting. A simple explanation is that in many cases the disease 
has not been going on long enough to force this symptom to appear. 
But even in the advanced cases of localized peritonitis it is not 
uncommon that children go through the whole disease without 
vomiting. This was apparently the case in 17 cases out of 84 in 
table IV. Among the children with spreading peritonitis there 
has been no vomiting in 4 cases out of 32. Occasional vomiling 
in this age is usually not paid much attention to, especially if 
the baby is of a nervous disposition. But if repeated vomiling 
follows even after drinking small quantities of water, more signi- 
ficanse is attached to the symptom and people realize that this 
must be something serious and not only a case of the child having 
eaten something inapproperiate. It is as a rule possible to interpret 
the otogenic vomiting, provided that the tympanic membr in 
is changed. Repeated vomiting in children suffering from acid sis 
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or various cerebral diseases are often more difficult to understand. 
| have often noted that the acidosis tests are positive in cases of 
appendicitis, especially if the children are dehydrated. However, 
if that is the case the abdominal wall reacts quite differently from 
the cases of appendicitis with peritoneal reaction. The wall is 
then as a rule relaxed, and not tender, and there is no muscular 
tension. Constipation cavses anorexia, feeling of discomfort, and 
in children very often repeated vomiting and dull abdominal pain 
resembling that in cases of appendicitis. Rectal palpation, which 
should never be neglected, can give the right clue in these cases 
sometimes verified by an enema. The enema can also be useful 
since it may cause an attack of pain, should there be a case of 
appendicitis as well. These constipated children have abdominal 
pain but never muscular tension or such a decided localization of 
the tenderness as in cases of appendicitis. Obstipation was seldom 
noted in the material in question. 

In cases of tonsillitis or acute pharyngitis especially if located 
in the tonsilla pharyngis, abdominal pain, mostly in the region 
of umbilicus, fever, and occasional vomiting are extremely common 
symptoms among children in the age I am here dealing with. 
In cases where infections of the throat are present, combined 
with doubtful symptoms of appendicitis, it is a very difficult 
thing to set a correct diagnosis. Among the cases admitted to 
our hospital, angina has also been the most ordinary cause of an 
incorrect diagnosis of appendicitis, followed by an unnecessary 
operation. Unfortunately these are almost inevitable, especially 
in cases of babies who are difficult to examine. They are performed 
for safety’s sake and should neither be excused nor praised before 
the parents. As a matter of fact we often meet with an infection 
of the throat combined with an acute appendicitis, or rather, 
it is common that angina is immediately followed by appendicitis. 
The explanation is an open question. In my material (table I) it 
has happend 7 times. There have also been three serious cases of 
appendicitis (table IV) during the early convalescens following 
scarlatina. If the child is ill for some days without being taken 
to hospital it is, as a matter of fact, very usual to hear parents 
excuse themselves by saying that the child had had a cold which 
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concealed the real state of affairs, By cold is usually meant cough, 
nasal catarrh and also the ordinary sore throat. Complications 
due to colds have been noted 9 times and have contributed to 
the child being taken too late to the hospital. In some cases we 
must reckon with complications of the lungs if symptoms of appen- 
dicitis are present as well. It should be borne in mind that basal 
pleuritis and pneumonia can give rise to persistent abdominal 
symptoms, vomiting as well as more or less widly spred muscular 
tension. Here too, the X-ray examination is of great value. 

is not unusual that small children with pronounced perito 

or ileus for some time completely refuse to drink, wherefor 
course there is no vomiting. This paradoxal phenomenon i 
the same signification as the repeated vomiting in those who in 
this state of the disease are able to drink. The more advanced 
a case of peritonitis is, and the nearer to paralytic ileus it comes 
with increased meteorism, the more inevitable becomes the bilious 
vo miting, and the less distinct the muscular defence. 

The third cardinal symptom, the localized tenderness, can 
often already at the first palpation be directly decisive of the 
operative treatment. This is especially the case if one finds that 
even the slightest touch of the abdominal wall is causing tenderness. 
Muscular defence is then also present, which gives one the right 
to expect gangrene or even perforation. A tenderness admilting 
of a deep palpation is, however, very ambiguous. Obvious tender- 
ness at the rectal palpation is of almost the same value as tenderness 
at M. B. Local tenderness in the edge of m. rectus is sometimes 
noticable, due to a cough of long duration, and this can sometimes 
be misleading. 

The three cardinal symptoms are as a rule sufficient for the 
diagnosis, which is confirmed when the localized muscular defence 
has developed, a phenomenon indicating that the most favourabk 
time for operation already is passed and that a peritoneal defenciv 
reaction has set in. The muscular tension can either be localized 
or diffused. A change in the abdominal reflexes is often noticabli 
within the place defended, especially in thin patients. A ela) 
of the muscular tension fatal for the diagnosis must be reckoned 
with in children more often than in adults. This is to a great e» tent 
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die to a very mobile caecum that allows appendix to hide behind 
aid to the medial side of the coecum or often in the small pelvis. 
This is one of the unfavourable, clearly anatomical factors that renders 
the diagnosis more difficult in the early age. Another cause of a 
delayed muscular defence is the fact that appendix is embedded 
in the omentum, which however is not so common in this age. 
It has only been noted three times in table III and 4 respectively 
5 times in the more advanced cases of table IV and V. Five of 
the children have only been 2—3 years old. ‘The development 
of the omentum varies in different individuals, but thanks to the 
experiences own at laparotomies performed in cases of intussus- 
ceptions and hernia operated in early age, it is possible to say 
that the omentum in babies seldom reaches as far as to the groins. 
In one case mesosalpinx played the same roll of protection as the 
omentum. It is not uncommon that pelvic peritonitis gives rise 
to salpingitis. 

Table III includes a case diagnosed as a volvulus of the 
appendix. The twisted part was completely soaked with blood 
and there was also blood in the abdominal liquor. Spiral twists 
are found relatively often, but they do not generally cause such 
changes. This case is therefore an oddity that cannot be distin- 
guished from an ordinary gangrenous appendicitis before the ope- 
ration. 

Two symptoms of more secondary importance remain to be 
discussed. The first is the difficulty to pass water, the other is 
the combination of acute enteritis and appendicitis. There are 
different types of urine troubles. The most common is that the 
child refuses to pass water, and when at last the bladder is emptied 
the child suffers pain. In some cases frequent need to urinate is 
reported. This is often the case in girls suffering from oxyuris, 
whence of course the explanation. The difficult and painful urin- 
ation is usually due to appendix being located to the small pelvis, 
or else due to an abscess developing there. Difficulties to urinate 
have only been noted 4 times among the mild cases, 2 of which 
had their appendix located near the bladder. Among the serious 
cases with abscess 10 had difficulties to urinate; 7 of these were 
explained by the development of an abscess in the small pelvis. 
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But even the cases with appendix or abscess located at the mediak 
side of caecum and towards the liver there has been a pronounce: 
difficulty to pass urine. 

Among the cases of peritonitis painful urination has bee 
noted 8 times i. e. in every fourth case. Here, too, the reason i 
to be found in the development of peritonitis round the bladde: 

Preoperative examination of the urine was always performed 
but whether the urine was drawn or not is not stated, which lessen 
the value of the notes. 

Among 30 boys in table III nothing abnormal in the urin 
is reported, whereas nine of the 35 girls in the same stage of th 
disease showed white, respectively red cells or both in the sed 
ment. As to the serious cases in the following tables there hav 
amongst 43 boys with abscess been 3 cases showing albumin befoi 
the operation, 3 who had white and red cells in the sedimen| 
and 1 who already at the operation had symptoms of nefritis, lat: 
on leading to anuria that soon passed. Amongst 24 boys wit 
spreading peritonitis albumin was found 3 times and only in 
case plenty of leucocyts in the urine. Among 8 girls there wer 
2 cases with white and red cells in the sediment and 1 case wit! 
symptoms of nefritis. 

I have earlier, when dealing with the sources of incorrect diay 
nosis, mentioned the acutely swollen mesenteric nodes in thi 
ileocaecal region. These glands are probably a sign of enteri: 
infection. Combined symptoms of appendicitis and enteritis is 
a most treacherous trap for the surgeon. It is therefore of grea! 
interest to see how often this occurs in children under 5 yea 
of age. Among the cases in table III, characterized by a sho: 
preoperative history, 5 had diarrhoea. Three cases had been given 
a strong purgative at home as soon as they were taken ill. Lait: 
in Sweden is however quite well informed about the dangers « 
giving purgatives where appendicitis can be suspected. On thi 
other hand it is quite common to give the children laxatives wh« 
suffering from pharyngeal or upper respiratory infections. 1! 
hurt done by laxatives given in cases of acute appendicitis 
fatal if the operation is delayed, and unfortunately this is exact! 
what often happens. In table IV, where the children as a ru 
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report a comparatively long history at home there are 10 cases who 
were given strong purgatives and who on account of this were taken 
too late to hospital. In this table at least 21 cases report diarrhoea 
combined with symptoms of appendicitis. That is to say: every 
fourth case had the appearance of enteritis. 

We must, however, try to discriminate between the real cases 
of enteritis and the cases of appendicular abscess showing signs 
of tenesmi and mucous stools. Even when examining the child 
under an anaestetic it can sometimes be very difficult to prove 
the presence of an abscess, and the dangers of firmely believing 
that the case is one of acute enterocolitis becomes therefore very 
great. A 2 year old boy was treated at our hospital for diarrhoea 
and vomiting during a week’s time wherupon he was sent home 
with orders to remain under control of the clinic. Three days later he 
was readmitted, now with tenesmus, mucous stools, dysuria and 
an obvious pelvic abscess, following the left side of the vertebrae. 
The abscess was drained and a fecal concretion was found which 
confirmed the diagnosis of appendicitis. We had a similar case of a 
21, years old girl who was treated at home for acute gastroenteritis. 
After a couple of days a surgeon was consulted as appendicitis 
was suspected. He found, however, this possibility out of the 
question. After having been sick for a week she finally came 
to the hospital and was examined by me. The right side of her 
abdomen was rigid and a mass, big as a mandarin, was found in 
the right quadrant. I could even prove fluctuation. Both cases 
recovered after operation. Also in cases of peritonitis (last table) 
diarrhoea is a common symptom noted 6 times, that is in every 
fifth case. In 6 cases in table V treatment in hospital was delayed 
by the fact that the children were given purgatives at home. 

From what I have now said it is obvious that at this age we 
have no way of knowing for certain whether these combined 
symptoms of appendicitis and enteritis are really indicating 
appendicitis or not. We are just as badly off in cases of acute 
enteritis with clear signs of peritonitis i. e. abdomen hard as a board, 
diffused. tenderness, vomiting and diarrhoea. We operate these 
cases of enteritic peritonitis and find the lower coils of the ileum 
heavy, cyanotic and with loose contents. The mesenteric glands 
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are acutely swollen and there is pus in the abdominal cavity wit) 
hemolytic streptococci or sometimes pneumococci. Appendix is 
in these cases as a rule removed, and although it looks healthy to 
the naked eye, the microscopic examination will reveal ip- 
flammatory changes. 

I will not discuss the diagnostic value or the temperature n 
cases of acute appendicitis. It is of no great value for the indicaticn 
to operate. High temperature often speaks against appendici' is 
althouth the serious cases frequently show a considerable rise 
in the temperature. The pulseacceleration is many times of great »r 
diagnostic value especially in quiet children. But it is by no mea 1s 
decisive. Many cases are reported to have had fits of shivering 


This symptom is, however, very seldom noted at hospital; the 
statements come from the child’s home and is not so reliable, It 
is remarkable that this symptom, which is regularly inquired 


for, is very seldom present in the advanced cases of table IV aud 
V. In the mild cases it has been present several times in children 
with oxuyris. 

Attempts have often been made to classify the cases according 
to the time that passes between the outbreak of the disease and 
the operation. The earlier the operation the more propitious the 
prognosis. One would imagine that this simple truth is universally 
accepted. However, it has been maintained by Ochsner and others 
that there is an intermediate stage of the disease where waiting 
is preferable to operation. This would perhaps be true, provide 
that it was in our power to know whether a perforating app 
dicitis is going to develop into a spreading peritonitis or not 
believing in Ochsners thesis one might say that the comparatiy 
low deathrate of 4.7 % in table IV — where as a rule the ca 
point to a long prelude — is due to the fact that the child 
underwent operation at a late stage with well defined peritonitis. 
In my opinion it is, however, far safer to operate immediat: 
at least in childhood, rather than comply with the theory ab 
waiting, should the child already have been ill for 36—48 ho 
For how is one to know this with any certainty? It is often c 
pletely impossible to fix the beginning of the disease, especi 
if symptoms of ordinary colds or enteritis are to be found. | 
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obvious from what I have already said how often this occurs in 
the age here discussed. 

There are signs of a certain chronicity in a few cases of appen- 
dicitis in 3 years old babies. Appendix embedded in fibrotic tissues, 
as well as strictures have been found, but are of no interest in 
this context. Fecal concretions blocking the passage have been 
noted 5 times among the gangrenous cases but only once in the 
catarrhal instances. Among the 115 cases of abscess and peri- 
tonitis in tables IV and V, 33 have had concrements, that is 28 %,. 

Although the anamnesis is rather methodically stated it is 
not possible to find any fixed points entitling one to say when 
the perforation sets in. In the first group the illness has as a rule 
lasted for 24 hours or less, yet a third of the cases showed gan- 
grenous changes. Not even in the two tables of advanced cases 
with, generally, a long history, are there any signs of a sudden 
change for the worse, indicating perforation. 

As to the first group (table III) it includes, except for the 
25 cases of gangreous appendicitis, 14 cases of oxyuris and about 
20 called catarrhal. As everybody knows this state often makes 
the diagnosis rather doubtful. The microscopic examination has, 
however, in 17 of these cases proved acute inflammatory changes, 
which is reason enough to put them under the heading of acute 
appendicitis. I am as a matter of fact convinced that every big 
collection of appendicitis is more or less bothered by a group of 
doubtful cases. There is, however, no doubt as to the correctness 
of the diagnosis in the two other groups, even in the cases where 
appendix, on account of the circumstances, has not been removed. 
This has been the case 11 times, but only in 3 of these a second 
appendectomy was performed. One should in these cases always 
try to perform the secondary appendectomies as soon as possible 

within half a year or so. Among the remaining cases of abscess 
it has been possible to remove appendix 72 times; it was totally 
gangrenous in 31 cases and partially gangrenous, but unmistak- 
ably perforated in 41. Perforation is, as a matter of fact, of little 
consequence if the appendix is already embedded by the peri- 
toneal reaction from the omentum and the adjoining intestines. 
On the other hand it is of course most fatal if an appendix that 
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has developed into one big sac of empyem bursts open in the 
abdominal cavity, or if a big perforation appears at the base, so 
that coecal contents suddenly forces itself out into the abdominal 
cavity. In such cases the abscesses become gaseous. Small per- 
foration at the apex are less risky as they are often walled off 
by the omentum. 

Of the 83 cases in table IV, 18 have been ill for about 24 hour 
— 1 death. 31 were ill at least 48 hours — 3 deaths. One of then 
showed doubtful symptoms from the lungs causing expectati: 
23 were ill for three days, 8 for at least 7 days, 2 for at least 10 day 
The longest duration was 13 days, yet this case was only 17 mont!is 
In 6 cases, including the recently mentioned child with troub! 
of the lungs, operation was not immediatly performed as I wa 
not certain of the diagnosis. In one case the symptoms of enterili 
were dominating, but after 24 hours appendicitis was unmistak 
able and operation was performed. Two cases showed signs 
angina; I waited from one to three days, when appendicitis 
obvious and operation was undertaken. Two cases, difficult 
examine, were anaesthetized but as no masses could be felt 
waited 24 hours after which time muscular tension set in. Thes 
cases recovered. As a sign of the intensity of the surgical tre: 
ment might be mentioned that 2 of the cases of abscess show 
symptoms of increasing ileus 2 days after the first operatic 
wherefore another operation was performed. An intestinal fistul: 
was made, but proved of no avail. A 2 year old baby who had ha: 
a very serious appendicular abscess, developed a mecanic ileu 
calling for a very radical second laparatomy that, however, wei 
successfully. Finally there is a case where a second laparaton 
was performed a fortnight after the first, undertaken on accou 
of an abscess in fossa Douglasi. There have been 4 cases of fe 
fistula succeeding the first operation but later on healing spon- 
taneously. Secondary operations on account of hernia in cicatric’ 
have been necessary 3 times. Out of the 32 cases of spreading 
peritonitis in the last group, 31 were operated immediately aft 
admittance but usually not until the child had been put in 
better condition by giving subcutaneous saline infusions. 8 cases 
had an anamnesis of 1 day — 1 death. In 7 cases the illness laste 


fc 

) 
a 

te 
ti 
sl 
d 
cl 
b 
W 
n 
ir 
d 
b 
n 

I 

Cé 
eT 
ti 
a 

6 

CC 
rl 
fil 
th 
a] 
in 


137 


for 2 days — 1 death. 7 were ill for 3 days — 2 deaths. 
3 children were ill for 4 days, no deaths. 3 for 5 days — 2 deaths. 
2 cases were ill for 6 days — 1 death. One child was ill for 7 days 
and died after operation. Secondary abscesses have developed 
twice after respectively nine days and one month, giving cause 
to second operations that went successfully. Death has three 
times followed immediately after the first operation. One child 
showed a volvulus. No second operation on account of the bad 
condition. 3 cases grew successively worse and death followed 
due to paralytic ileus 7—10—15 days after the operation. One 
child that recovered after spreading peritonitis lived for 2 months 
but got a fecal fistula and died of pneumonia. Another case who 
was admitted after at least 4 day’s illness was already dying and 
naturally not operated, but is included here as I am not illustrat- 
ing the operation mortality. The death in group 1 table III was 
due to pertussis. The child was operated on account of appendicitis 
but died 13 days later of bronchpneumonia. 

Opinions differ as to the value of counting the degree of leuco- 
cytosis. This count is as a rule performed but is seldom of any 
value for the indication to operate. A low degree is, however, 
not compatible with a beginning peritoneal state of reaction. 
Increased amount of leucosyts is regularly found in the advanced 
cases, but this also holds good in cases of angina and acute enteritis 
etc. On the other hand a typical leucopenia may be found when 
the abdominal cavity is full of pus. 10 cases of peritonitis showed 
values varying between 11000 and 35000; 16 cases of abscess 
varied between 8000 and 27000, the majority lay somewhere 
about 20000. Even the catarrhal cases varied greatly — from 
6400 up to 24000 and in one case 32000 although no complications 
could be detected. Even the cases of oxyuris showed an obvious 
rise — from 9000 up to 20000. It should be obvious from these 
figures how unreliable it would be to draw any deductions from 
the increased values. Low figures, on the other hand, are of some 
signification for ones proceedings. 

I said in the beginning that our misfortunes when, treating 
appendicitis in childhood are chiefly due to our inability to 
interpret the initial symptoms; only in a less degree is it due to 
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certain anatomical factors typical of the age. — I have mentioned 
the fatal delay of the muscular tension in certain positions o/ 
appendix. My general impression is that pelvic and medial positions 
are very often represented in childhood and that these anatomical 
facts are of a certain consequense for both diagnosis and prognosis 
In some cases a careful palpation can give a general idea of what 
the findings will be at the laparotomy, which can be of val 
when chosing the incision. But it is, as a rule, wisest to s 
nothing of expected details before the laparotomy. A high lum) 
position of the apendix requires another kind of incision th 
a low medial or lateral one. In both cases the abscess is alway 
apt to develop in the small pelvis. This is particularly the c: 
if appendix is fixed tightly to the entrance of the small pel 
below the crural vessels, or if the perforated apex reaches do 
into the bottom of the pelvis. This position offers, however, go» 
chances, that the abscess will become walled off. Notes as 
the position of appendix are rather incomplete in the first group. 
It goes without saying that a mobile appendix, especially if it is 
sufficiently long, can assume all kinds of positions in a child's 
abdomen. In 15 cases it has been hanging down into pelvis and 
in at least 10 cases it has had a medial position. The two other 
groups are as a rule not including mobile appendices as the peri- 
tonitis has fixed them in one way or the other. As to the cases 
with abscess, appendix has at least 27 times been located at the 
lateral side of the caecum — 2 deaths. 13 cases have developed 
lumbal or retrocaecal absesses, 1 death. Medial position of 
appendix has been found 26 times; pelvic position 13 times I 
death. 

Among the cases of spreading peritonitis there have been 8 
of lateral position — 3 deaths. 2 of lumbar or retrocaecal position 
— 2 deaths. Medial position 10 times — 2 deaths, and pelvic 
position 11 times — 1 death. Position not stated in cases subject 
to autopsy. 

The retrocaecal position is most treacherous, since the sy: 
toms of muscular tension are setting in very late. The med 
position often leads to peritonitis or in other cases subhep: 
abscess, difficult to diagnose. There has been no case of subfr 
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abcess. Pelvic peritonitis has a rather favourable progress and is 
detected early on account of the frequent need to urinate and 
also because of tenesmi from the colon. 


Summary. 


The author has examined all the cases of appendicitis treated 
at GBS during 1925—1938 and classified the material in three 
5-year-groups. Table I—lII illustrate the frequency of appen- 
dicitis in the two sexes and in the three groups in question, and 
furthermore the considerable unequalness of mortality in the three 
pentads. The 180 cases belonging to the first pentad are distri- 
buted amongst three tables: acute appendicitis without obvious 
peritonitis, acute appendicitis with local peritonitis, and acute 
appendicitis with spreading peritonitis. The tables illustrate the 
distribution among age and sex, the mortality within the three 
groups, and the different percentage of cases of a serious or a 
benign character, seen from the therapeutic point of view. 

After this he discusses the chief symptomatology during earliest 


childhood up to the fifth year and in this connection points out the 
most common causes of diagnostic error. Special attention is given 
to the difficulties met with at the combined symptoms of enteritis 
and appendicitis. Furthermore the risk that an acute appen- 
dicitis is hidden by acute pharyngeal inflammations, upper res- 
piratory infections or pyelitis, etc. ete. 


Aus der Medizinischen Abteilung II des Sahlgrenschen Krankenhaus: 
zu Gothenburg. Chefarzt: Med. Dr. Martin Odin. 


C-Vitaminstandard und C-Hypovitaminose. 


IV. Eine vergleichende Untersuchung iiber einzelne Blut- 
ascorbinsdurebestimmungen und Ascorbinsadurebelastungen 


Von 


ERIC ERICSSON. 


Wie ./. Odin in seiner hier publizierten Arbeit anfiihrt, habcn 
wir bei unseren C-Vitaminuntersuchungen u.a. vergleichende Studi: 
iiber intravenése und orale Ascorbinsdurebelastungen angeste!|! 
und gesondert C-Vitaminbestimmungen im Blut ausgefiihrt. in 
Analogie mit friiher bekannten Belastungsproben aut anderen 
Gebieten konnte man ja annehmen, mittels einer Ascorbinsaure- 
belastung genaueren Aufschluss iiber ein eventuelles C-Vitamiu- 
defizit zu gewinnen. 

Die C-Vitaminbestimmungen im Blut wurden nach Odins 
Methodik — siehe diese — ausgefiihrt, im Urin nach Tillmanns 
Dichlorphenolindophenolmethode. Alles in allem wurden 109 
Belastungsproben gemacht, hiervon 33 mit unmittelbar darau!- 
folgender oraler Belastung, bis Sattigung eintrat. 

Das Material bestand grésstenteils aus Fallen von Ulcus und 
Colitis, eine relativ grosse Gruppe bestand ausserdem aus Hepatilis 
und, da die Untersuchungen in einer C-vitaminarmen Kostperio«e 
ausgefiihrt wurden (Marz—April) so gehéren die meisten Fal!e 
zur niedrigen Gruppe mit einem C-Vitamingehalt von 0.00—0.'') 
mg % (Gruppe I), die iibrigen Gruppen weisen Werte von 0.11 
0.30 mg % (Gruppe II) und 0.31—0.70 mg % (Gruppe III) au. 
Fille mit héherem C-Vitamingehalt sind in dieser Untersuchu 
nicht enthalten. 

"1 Dieser Beitrag ist ein Teil einer Untersuchung mit gleichem Titel aus «\ 


med. Abt. II des Sahlgrenschen Krankenhauses Gothenburg, S. 339, 351 u 
481. 
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Die intravenésen Belastungen wurden in folgender Weise 
ausgefiihrt: Nach einer Vorprobe in Blut und Urin wurden 100 
mg Ascorbinsdure in die Vene injiziert. Weitere Blutbestimmung 
nach ein bis zwei Stunden und gleichzeitig Harnascorbinsdure- 
bestimmung unmittelbar nach dem Urinieren 3, 6 und 9 Stunden 
nach der Injektion. Siehe Tabelle. 

Wurde in der Folge perorale Belastung durchgefiihrt, so wurden 
im allgemeinen taglich 300 mg Ascorbinséure eingegeben, bis 
starke Vermehrung der Harnascorbinsaure eintrat. Aus prakti- 
schen Griinden wurde die Harnascorbinsdure nur innerhalb der 
ersten 10 Stunden nach dem Einnehmen bestimmt. (4 Portionen.) 

Die nachfolgende Tabelle gibt ein Beispiel fiir einen solchen 
Vergleich zwischen intravenéser und oraler Belastung: 


Ascorbinsdure 100 mg intravenés. 
Gewicht 65,7 kg. 


Blut Harn cc | 
mg % | mg 9% | mg Harmenge | 
| | | 
Vorprobe ...... 0,06 2,0 1,6 80 
Nach 1 Stunde.. 0,11 | — niet = 
» 2 » 0142 | — | — in 
8 | 1,8 | 1,8 100 
» 6 » — 7 1,8 105 
» 9 » — | 19 | 1,4 75 


Reduzierende Substans tm Harn 


plut [11 Uhr v. M.| 1 Uhr n.M.|3 Uhr n. M5 Uhrn.M,|_ | Ascorbin- 

Datum mg % —|Summe) saure 

° img % |_mg |mg %|_mg |mg%|_mg |mg %| mg | |_per Os 

| | | 
7/4 —/} 19 |] 1.9] 1.0 1.2 0.6 | 0.9 | 0.6 | 1.0 6.0 | 300 mg 
| 

8/4 0.11 | 06 0.7) | 05) 11/08 | 13 3.8 » 
94} —| 22] 33! 25 | 25 | 1.2 | 16 | 08/12 86| 
10/4 | 0.39] 1.7 | 33) 1.1 | 0.9 | 1.0| 0.4 | 0.9 6.2 » 
11/4 0.60/ 0.3 | 08 03) 05! 04! 06/05 | 0.7 26 
12/4 0,90} 03 | 0.7, 08) 07/06/09 3.3 | 
13/4 1.02 | 0.8 | 0.9 1.3| 28) 28/04 | 05 6.4 
14/4 | 102 0.6 | 4.2 6.5) 7.1 | 10.3/ 1.6 | 3.2) 20.9 


} | | 
15/4 1,60 2.6 3.1 6.7 | 13.7 | 8.3 | 16.6) 4.1 [10.1 43.5 » 
16/4 —_ 2.9 4.4 | 18.5 | 29.6; 13.5 | 6.2 9.9 62.9 | » 
17/4 1.60 | 4.5 4.7 | 43.5 | 43.5] 13.2 | 20.5) 5.3 | 8.7) 77.4 | » 


| } | | 
1.78 | 3.8 | 2.5 | 11.9 | 18.4/ 10.0 | 13.0; 50 | 7.8 — 


| 
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Bei den intravenésen Belastungen was die Erhéhung des 
Ascorbinsaurewertes innerhalb derselben Gruppe sehr verschieden, 
und zwar: 


0.00—0.34 mg %, in der Gruppe 0.00—0.10 (49 Falle) 
0.00—0.30 » » » » 0.11—0.30 (27 Faille) 
0.11—0.38 » » 0.31—-0.70 ( 8 Falle) 


Wahrscheinlich beruht dies teilweise auf ungleichem C-Vitam:n- 
gehalt in den Organen, trotz praktisch genommen gleichem C- 
Vitamingehalt des Blutes. Ein Indicium hierfiir ist, dass wir im 
allgemeinen gefunden haben, dass der Sattigungspunkt leich ‘er 
erreicht wird, wenn die Erhéhung bei intravenéser Belastung 
relativ gross war. 

Die Erhéhung der Ascorbinsaure ergab einen Mittelwert von: 


0.07 mg % nach 1 St. 0.04 mg % nach 2 St. in der Gruppe | 
0.13 » » » » 0.08 » ) ) I] 
0.25 » » 0.12 » I] 


Dies alles deutet darauf, dass die Belastungskurve im grossen 
und ganzen dem Grad der Sattigung resp. des Defizits folgt. 
Nachfolgende graphische Darstellung zeigt zahlenmassig die 
Verteilung der Blutascorbinsdéurewerte bei intravenéser Belastung 
in der Gruppe I. 


Vorprobe 


Gruppe 0,00-0,10 mgr /- 


DOSS 


NS 


Gnzahl Bestimmungen 


] 
— | 
| 
| 
° 
SS SESS 
> Goo oo Goo od 


1 Stunde nach Belastung mit 00 mgr 


Gruppe 0,00 ~ 0,10 mgr % 


OO HH00 0 00 


2 Stunden nach Bela stung mit 100 mgr 


Gruppe 0,00 -0,10 


Bei der peroralen Belastung hat sich ebenfalls gezeigt, dass 
die Vorprobe (Niichternblutascorbinsaure) recht wohl mit dem 
Mangel an C-Vitamin  korrespondiert. Gebrauchlicherweise 
driickt man den Defizitgrad mit der Anzahl Tage aus oder mit 
den Ascorbinséuremengen, welche nétig sind, um die »Sattigung» 
zu erreichen. (Unter Sattigung verstehen wir den Zustand, wo 
eine weitere Steigerung der Ascorbinséure durch die Nieren elimi- 
niert wird, also den Nierenschwellenwert.) Somit war in der 
Gruppe I der Mittelwert der benétigen Menge Ascorbinsaure 2,514 
mg oder, ausgedriickt in Tagen, 8 Tage nétig, in der Gruppe II 
1,767 mg resp. 6 Tage. 

Zweifelsohne ware die Methode exakter, wenn die Menge Ascor- 
binsaure, mit welcher man belastet, vom Kérpergewicht abhangig 
gemacht wiirde, z.B. 5 mg pro kg. Wir haben namlich gefunden, 
dass gréssere Abweichungen vom normalen Gewicht unzweideutig 
zu abweichenden Ziffern fiihrt. Wenn man Riicksicht auf das 
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Gewicht nimmt, haben wir festgestellt, dass in Gruppe I die Ascor- 
binsauremenge, die nétig ist, um den Sattigungspunkt zu erreichen, 
35.6 mg betragt, in der Gruppe II 23.8 mg pro Kilogramm. 

Den Nierenschwellenwert konnten wir approximativ bestimmen 
bis zu einem Blutascorbinsaurewert von ca. 1 mg %. Dies ist zu 
bemerken und geht z.B. aus der Tabelle hervor, — vergl. die beiden 
Werte 1.02 am 13/4 und 14/4 — dass eine vermehrte Ascorbinsaure- 
ausscheidung nicht immer mit dem Ascorbinsdéurewert paralle! 
geht. Am ersten Tage bei 1.02 mg % liegt deutlich ein Gewels- 
defizit vor. Tags darauf mit dem gleichen Blutwerte sind dagegen 
die Gewebe »vollgepfropft», eine erhéhte Ausscheidung ist die 
Folge. (Zur exakten Bestimmung des Nierenschwellenwertes muss 
man daher eine Belastung mit kleineren taglichen Ascorbinsaure- 
mengen vornehmen.) 

Wie ebenfalls aus der Tabelle hervorgeht, hat sich gezeict, 
dass die Ascorbinsaéure im Harn unterhalb des Nierenschwellen- 
wertes sich auf einem so gut wie konstanten Niveau halt, 2—8 
mg %, unabhangig vom Blutascorbinsaéurewert. Im allgemeinen 
nimmt man an, dass diese Reduktionswerte nicht von Ascorbin- 
sdure herriihren, sondern von anderen nicht naher spezifizierten 
Substanzen, welche reduzieren. 

In unserem Hepatitismaterial war dagegen die Menge reduziere: 
der Substanzen in allen Fallen wesentlich héher: 7—15 mg 
wie wir gefunden haben, nicht dem Bilirubin im Blut oder Ha: 
folgend, sondern statt dessen der Menge Urobilin und Urobilinog: 
im Harn. Auch bei mechanischem Ikterus fanden wir in den wenig: 
Fallen, welche wir untersucht haben, dieselben Verhialtnisse. 


Zusammenfassung. 


Bei Vergleich zwischen peroralen und intravendésen Ascorb 
sdurebelastungen sowie vereinzelten Ascorbinsdure-Blutbesti 
mungen fanden wir unter anderem, 

dass eine vereinzelte 
im praktischen klinischen Gebrauch ganz ausreichenden Beschei 
iiber die C-vitaminsattigung resp. das Defizit des Organisn 
gibt, 
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dass eine intravenése Belastung mit 100 mg Ascorbinsaure, 
besonders bei ganz starkem Defizit, doch Differenzen geben kann, 
deutend auf verschiedenen Grad im C-Vitamindefizit, trotz der 
gleichen Niichternblutascorbinsaure. Deswegen und auch zufolge 
ihrer Einfachheit ist sie ein gutes Komplement bei C-Vitamin- 
untersuchungen in der Klinik. 
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From the Epidemic Hospital, Gothenburg. 


The Influence of the Environment on the Temperatu 
Curve in Infectious Diseases. 


Py 


NILS FAXEN. 


It is a well-known fact to every children’s doctor that 
patients show considerable differences in their mode of feb: 
reaction. A disease, which in one child causes only a few da 
subfebrile temperature, produces in another child a relative! 
protracted and high fever. Frequently there is no possibility 
finding the cause of this difference in febrile reaction in the nat 
of the disease itself and we are therefore reduced to the expedi: 
of trying to find the explanation in a constitutional difference 
between the individuals. 

Many physicians have certainly observed that these, so to say 
groundlessly pyrexial patients may often be characterized a 
neuropaths, a fact that increases the difficulties the attending 
physician is faced with when he is called upon to give the anxiou 
parents an explanation of, the incomprehensible and seemin 
grave, from their point of view, febrile condition. When | \ 
on the staff of the Gothenburg Children’s Hospital my ch 
Prof. A. Wallgren, called my attention to this connection betv 
neuropathy and a febrile reaction differing from the ordinai 
type. The observations I have since then made in infectio 
diseases in children have furnished further confirmation of t' 
view and the present work is an attempt to prove as objectiy 
as possible the correctness of that assumption. 

Neuropathy is a very diffuse conception and one that is 
easy to define, and on that account the examiner’s subjective p 


= 
i 
i 
t 


147 


of view will most frequently be the determinative factor in making 
the diagnosis. The procedure in this case must therefore be 
different from that adopted in a well-defined affection. The only 
line of advance, as far as I can see, is to make use of the 
indisputable fact that neuropaths are exceedingly often found 
among the »only» children. If a sufficiently large number of 
children affected with the same infectious disease are divided into 
groups on the basis of this character, a comparison of the tempe- 
rature curves should give an objective answer to the problem set. 

Like all other biological phenomena, neuropathy is due partly 
to a hereditary predisposition and partly to environmental con- 
ditions. To a greater extent than in many other spheres there 
two factors are intertwined in such a manner as to render it ex- 
ceedingly difficult to determine the dominant cause in any parti- 
cular case. We speak, it is true, as a rule of a neuropathic consti- 
tution, an expression which by many is interpreted as implying 
a mode of reacting that differs from the ordinary owing to a here- 
ditary disposition. In common parlance, however, the conception 
of constitution is rather ambiguous, sometimes referring to the 
bodily structure, sometimes to the mode of reaction, but in both 
cases it is obviously something appertaining to the phenotype. 

From the point of view of practical pediatrics it is appropriate 
to distinguish between a congenital constitution and a later 
acquired constitution. Both are essentially dependent on a here- 
ditary predisposition, but the former is also dependent on external 
factors, which have an influence on the foetus or on the new-born 
child in connection with the parturition. But, as a rule, all these 
matters are inacessible to the pediatrician in his work of prevention 
and treatment. The environmental conditions under which the 
child grows up, and which furter modify its mode of reaction are, 
on the other hand, an extensive and profitable field of investi- 
gation. Most people are also undoubtedly of opinion that this 
later milieu plays the most important role in the development of 
a neuropathic constitution. Having regard to these points of view 
it would be of great interest to ascertain whether the tendency 
to react with fever is congenital or whether it is acquired later. 

The material for this investigation was the cases of scarlet 
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fever among children up to the age of 15 years admitted to 
the Gothenburg Epidemic Hospital during the period Ist January 
1937 to 31st March, 1939. The advantages of a disease falling 
under the law relating to the prevention of epidemic diseases are 
obvious. With such a disease we avoid-such a selection of t \e 
cases before admission to hospital as might possibly distort | \e 
result, for during the above-mentioned period only an exceedin; ly 
small number of children affected with scarlet fever was nurs: 
at home. Besides, the disease is at least clinically uniform aid 
relatively easy to diagnose. By including all children infec :d 
within a given period of time the influence of possible variati: ns 
in the character of the epidemic is eliminated. 

Altogether 1789 temperature curves were examined and or 
the purpose of detemining the duration of the fever a record \.as 
made of the number days during which the fever was 38° C. and 
above. The range of the fever is given by the number of d:ys 
with 39°C. and above. ; 

But here we are at once faced with a difficulty, and tha: is 
the extent to which the period of illnes elapsing before admission 
to hospital must be taken into account. If we ignore this period 
altogether the result may be erroneous, for it is conceivable tiat 
the »only» children differ from the others with regard to the time 
at which the doctor was called in. On the other hand, the anam- 
nestic data cannot be used owing to the fact that they are missing 
in a large number of the cases. Instead the method of procedure 
adopted was the following. If the patient on admission hai a 
temperature of 38° C. or above the preceding days of illness were 
counted as days of fever, but if the fever was under 38° the period 
of illness at home was regarded as afebrile, in spite of any possible 
information of fever. It should be pointed out that only fresh 
cases of scarlet fever were included and consequently the un- 
controlled period of illness covered only a few days, 6 at most. 
This method is, it is true, rather rough and is certainly very o!ten 
opposed to reality but it should be expected that the errors are 
equally distributed among the groups. In order to be on the ale 
side, however, the days of illness at home as well as the fe! rile 
period observed at the hospital are recorded. 
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In finding an answer to our question the initial fever is, of 
course, of the greatest importance. The complications occurring 
from a very heterogeneous collection of morbid conditions and 
their influence on the temperature curve is therefore to a very 
great extent subject to chance. The duration and the height of 
the fever during the total period of illness have, however, been 
recorded, whereby the complications have also been given an 
opportunity to make their influence felt. 

One difficulty encountered is the demarcation of the initial 
fever from that occurring later. Sometimes the complications 
arise initially and the two pyrexial periods pass into each other 
without any boundaryline between them, sometimes the initial 
fever is seen to fall one day below 38° and then rise immediately 
without our being able to ascribe this latter rise to any complicat- 
ing affection. To determine each case separately would leave too 
much room for a subjective bias. In estimating the duration of the 
initial fever one day with a temperature less than 38° has been 
allowed everywhere (this day was not of course included in the 
computation) but the next time apyrexia occurred the initial 
stage was regarded as having terminated even if the temperature 
rose again. 

As will be shown later, the patient’s age is of very great import- 
ance and has therefore been recorded everywhere. 

A few words of explanation is necessary with regard to the 
grouping of the material. It goes without saying that only those 
children were included, the number and ages of whose brothers 
and sisters were available. The group of »only children» requires 
no further explanation. Children having elder brothers and sisters 
are also easy to place, with the exception of those which, owing 
to their being so many years younger than the preceding brother 
or sister (10 years or more has been fixed in this case), should 
be regarded rather as the only real child in the family. These 
slate» children are too few in number to be made into a separate 
group and have therefore been excluded altogether from the series. 

Children having younger brothers or sisters, however, should 
be placed in a separate group. Although they are not »only» 
children they nevertheless have many features in common with 
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them. The »only» child is always the first-born — except in thos: 
few cases in which the elder brother or sister has died — and 
large number of them will in future remain as the »only» child 
On the other hand, the oldest child in a circle of brothers ani 
sisters has always once been the »only» child for a longer or short 
period. 

Table 1 shows the relationship of the different groups wi' |i 
respect to the character investigated. Table 2, which is deriv d 
directly from the figures given in Table 1, gives a more surveya! |e 
picture of the situation and is therefore more suitable to illustrs ‘¢ 
the following discussion. 


TABLE 1. 


Group 1. Group 2. Group 
Only children First-born children Later-born cl 
n=433 n= 


St 


stand. error + stand. err.|stand. error| + stand. err. stand. error 


Age (years)) 6.80+.0.179| 3.61+0.127! 8.78+0.155) 3.22+0.109) 7.84+0.120 3. 
‘Days of illn. 

before adm.| 1.84+ 0.060) 1.21+0.042) 1.84+0.057| 1.18+0.040 1.73+0.039) 1. 
Initial fever 

38° (days)..| 4.42+0.210) 4.34+ 0.022) 4.244 0.173) 3.59+0.122! 3.59+ 0.104 
Initial fever| 

39° (days)..| 0.81+0.094) 1.90+ 0.067) 0.72+.0.072) 1.50+-0.051 .52+ 0.038 
Total fever 

38° (days)..| 7.55+0.333) 6.70+0.235) 7.05+ 0.306) 6.37+ 0.216) 6.21+0.181 
Total fever 

'39° (days)..| 1.39+40.133| 2.68+0.094| 1.294 0.062) 1.29+0.044 1.020.033 
|Measured38 

initial (days)| 3.08+ 0.186) 3.75+0.131| 2.74+0.132) 2.74+.0.093) 2.34+.0.086 
Measured38 

total (days)! 6.21+0.318| 6.40+0.225| 5.55+0.292) 6.06+.0.206 +0.171| 5 


In an investigation ofthis kind very great differences betw: 
the averages cannot be expected. Numerous accidental oc« 
rences have an influence on the temperature curve and a v 
large material is required before they can be evenly distribu 
among the groups compared. Besides, if our supposition as rega 


Average + | Stand dev. | Average + | Stand. dev.| Average + | Mend. « 
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TABLE 2. 


Days of illn. bef. admiss. 


Initial fever 38‘ 
Initial fever 39 
Total fever 38° 
Total fever 39° 
Measured 38° initial 


Group 1— | Group 1— 


Group 2 


stand. error 


Group 3 


Difference -+- | Difference + | 
| stand. error 


Group 2— 
Group 3 
Difference + 
stand. error | 


—1.98+ 0.237 


0.000.083 
0.18+0.272 


0.09-+.0.119 | 


0.50 +.0.452 


0.10+-0.463 | 


0,34+ 0.228 


\—0.68-+0.215 


0.110.072 
0.83 40.234 
0.29+0.101 
1.340.379 
0.37+0.137 
0.7440.205 


1.30+0.195 | 
0.11+0.069 
0.65 +.0.202 | 
0.20-+0.081 
0.84+0.355 | 
0.27 -+0.070 
0.40+0.157 


Measured 38° total 


0.66+0.431 | 1.25+0.361 


| 0.59+0.338 
the significance of neuropathy is correct, it is obvious that from 
this point of view the groups are far from being homogeneous. 
All »only» children are not neuropathic whereas many »late» children 
may present this constitutional type. Thus, as far as this character 
is concerned, the difference between the groups is only quanti- 
tative. 

As will be seen, the comparison between »only children» and 


later children» nevertheless gives a statistically satisfactory result 
to the effect that the former on an average are initially feverish 


for a longer period than the latter. In all probability the initial 
fever of the »only children» is also higher. The complications do 
not eliminate this dissimilarity between the two groups, for the 
differences are the same if the total fever period is computed. 
The group of »first children» may be said to occupy an inter- 
mediate positon between the other two groups, but presents much 
the closer resemblances to the »only children». Even if the diff- 
erences everywhere here falls within the limits of error the averages 
of the different fever periods show a tendency to lower values in 
Group 2. Nor is the difference between Group 2 and Group 3 
quite so convincing as between »only children» and »later children». 
Thus, the inquiry has so far authenticated the correctness of 
the assumption advanced in the beginning. The relation between 
the groups is exactly as might have been expected if the frequency 
of neuropathic children had been the decisive factor. Certainly 
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most neuropaths are to be found among the »only children» bw! 
in all probability they are also more numerous among the »first- 
born children» than among the »later children». The first thing 
we have to do is to exclude irrelevant factors as being the cause 
of the result obtained. 

The previously described days of fever before admission 
hospital might possibly influence the figures in a certain direction, 
as the group of »later children» seems to have had on the avera 
fewer days of illness at home than the children in the other groups. 
But if we examine closely the values for the temperatures measure: 
at the hospital we shall see that even here there are significan 
differences between Groups 1 and 3. The comparison betw: 
first-born children» and »later children» gives a somewhat mor 
uncertain result, it is true, but the supposed source of error 
hardly be made responsible for this uncertainty, for it has exacily 
the same possibility of asserting itself in the comparison betw: 
»only» children and »later» children. 

The number of cases treated with reconvalescent serum ire 
distributed irregularly among all the groups and cannot have 
influenced the result. That is also the case with earlier surgical 
interventions such as abrasio and tonsillectomy, which may be 
conceived to alter the child’s mode of reaction to scarlet fever 

There is, however, an important factor that we have not ye 
touched upon, and that is the age of the children. From Table : 
it will be seen that the age-distribution is evidently different 
the three groups. On the average the »first-born children» are 
the oldest, then come the »later children» while the »only childr 
show the lowest figure for age. That is easy to explain. ‘he 
first-born child must have reached a certain age before he « 
have any brothers or sisters and consequently the entire group i 
shifted towards higher ages. On the other hand, a good many 
the »only children» represent future »first-born children» t! 
have not yet reached the necessary age. The group of »later 
children», which are not influenced by these factors, in this respec 
occupy of course an intermediate position. 

Consequently it is necessary to test the influence of age on | 
course of the fever in scarlet fever. In order to keep this for 
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of the question free from the influence of other factors only the 
largest group, »later children», but not the entire material, has 
been divided into three different age groups as shown in Table 3. 


TABLE 3. 
Later-born children 


10—15 years n=305 | 5-9 years n=397 1—4 years n=248 


Average + | Stand. dev. Average + | Stand. dev. | Average + | Stand. dev. 
stand. error|+ stand.err.| stand. err. |+ stand.err.| stand. err. |-+ stand. err. 


| 


4.1340.173) 3.020.122 3.54+40.151| 3.00-+0.197| 2.98+ 0.229) 3.60+ 0.162 


0.53+40.057| 0.99+.0.040 0.950.034! 0.57-4.0.100 1.570.071 
fotal fever! | | 
38°... 5.1640.213| 3.72+0.151| 6.7640.301| 6.01+40.213) 6.66+0.413) 6.51-+0.292 
otal fever | 
3° 0.730.042] 0.73+0.029} 0.994 0.099] 1.9740.070| 1.43+.0.169} 2.67+.0.120 


The tendency appearing in Table 3 is quite evident. With 
increasing age the initial fever becomes longer, whereas its level 
does not show any significant difference. As expected, the compli- 
cations occurring more commonly in the younger ages cause the 
duration of the total fever period to be altered in the opposite 
direction. 

Can the differences found in the table be explained by the 
difference in age between the groups? In a comparison between 
Group 1 and the other two groups this question can be answered 
in the negative. As regards the initial fever, this group does not 
show the same relationship anywhere as might have been expected 
from the figures in Table 3. The group of »first-born children», 
which shows the highest mean age, is more difficult to judge, as 
this factor is likely to increase the similarity to Group 1 and to 
accentuate the difference from Group 3. Its position between 
the other two groups would probably be more evident if the diffe- 
rence in age was eliminated. 

The size of the material does not allow Groups 1 and 2 to be 
divided according to the children’s ages. Thus the influence of 
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the differences in the mean ages of the groups cannot be calculated 
for certain. We must leave this question for the present without 
any conclusive answer and shall return to it in a later connection. 
In all probability, however, the difference in the course of the fever 
we found between »only children» and »first-born children», on the 
one hand, and »later-born children», on the other hand, is not 
due to factors irrelevant to the problem we are attempting to sol\ 
but should be reasonably explained by factors having an influen 
on the children in the first two groups in their character as the 
only or the first-born child of the family. 

As regards the »only» children hereditary factors may possiliy 
make their influence felt, for it is conceivable that individuals wio 
have only one child differ in some way from the others and that 
this difference has its origin in the genotype. Definite evidence 
against this explanation of the phenomenon met with, however, 
is the difference apparent between Groups 2 and 3 in Table 2. 
Hereditary characters must of necessity distribute themselves at 
random among the circle of brothers and sisters and cannot be 
accumulated in the first-born child. 

Thus the cause must be due to the environment, in the widest 
sense of that word. Therefore the next question will be whetlier 
the character found is to be referred to the congenital constitution 
or whether it is due to later environmental conditions. The common 
feature of the children in Groups 1 and 2 is that they are first- 
born. There thus exists the possibility of early constitutionally 
changing effects. Premature birth, under-weight at birth and 
obstetrical injuries are all more common among first-born children 
than among other children. It is therefore conceivable that such 
factors may be the cause of these children differing from those 
born later. If we return to our original question as to the corre- 
lation between neuropathy and the susceptibility to fever, both 
these phenomena might be interpreted as being coordinate and 
both caused by the external factors active before or at birth. 

This possibility, it is true, cannot yet be dismissed altogetlicr, 
but it nevertheless seems to be very importable, for that line ol 
argument implies an identity between the temperature cures 
of the »only» and the first-born» children. As already poinicd 
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out, there is probably no full agreement between these two groups 
if the difference in age is elminated. There is, however, a possi- 
biiity of solving the problem of the significance of later environ- 
mental influences, and that is by means of the interval of time 
between the first and the second child in the circle of brothers 
and sisters. The longer the time the first-born child has been alone 
the more should he resemble the »only» child. 

On examination it was found that the median of the series 
of intervals between the first and the second child was within the 
limits of 3 years. All children whose next brother or sister was 3 
years younger have been excluded and the others divided into 
two groups, as shown in Table.4. The relation of these new groups 
to »only children» and »later children» is illustrated by the diffe- 
rences recorded in Table 5. 

TABLE 4. 


First-born children. 


Group 1. Group 2. 
Age difference between | Age difference between : 
child No. 1 & No. 2 more|child No. 1 & No. 2 less| Difference 
than 3 years n=163 | than 3 years n=200 + stand. 
error 
Average + | Stand. dev.| Average + | Stand. dev. 
stand. err. |-+ stand.err.| stand. err. |-+ stand. err. 
| | 
| 9.564.0.191| 2.43+0.135| 8.22+0.245| 3.4640.173 1.34+40.310 
Initial fever 38°. .| 4.730.327] 4.18+0.231| 3.77 +0.213) 3.01+0.150) 0.96 + 0.390 
initial fever 39° ..| 0.790.149] 1.90+ 0.105) 0.65+0.815| 1.15+0.058| 0.14-+0.169 
Total fever 38°..! 7.53+0.573 6.84+0.415| 5.87+0.293) 0.69+ 0.707 
Total fever 39°...) 1.31+0.614) 2.48+0.173] 1.2940.145| 2.05+.0.103) 0.02+.0,242 


TABLE 5. 


Group 1 (Table/Group 1 (Table|Group 2 (Table; 
\1) — Group 1/1) — Group 2/4) — Group 3; 
(Table 4) | (Table 4) (Table 1) 
Difference + | Difference + | Difference + | 
stand. error | stand. error | stand. error 


| —2.76+0.409| —1.42+0.303) 0.740.272 | 


Initial fever 38° —0.3140.389} 0.650.299} 0.180.236 | 


Initial fever 39 | 0.02 -+ 0.176! 0.164-0.124 0.12+0.004 | 
Total fever 38° 0.02+0.662| 0.71+0.532) 0.63-+0.453 
Total fever 39° 0.10+0.235| 0.10-+0.196) 0.27-+0.149 
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Unfortunately the values shown in Table 5 cannot be regard: d 
as quite statistically significant, which may be due to the d:- 
turbing influence of the age differences in conjunction with t 
small number of cases obtained by dividing the group of »fir 
born children». The evident tendency shown in the middle colu: 
of the table and which is in the opposite direction to the eff 
of the difference in age, nevertheless proves that the »first-h: 
children, which had been the »only» children for a short tir 
differ with respect to the course of their fever more from the »o 
children» than from the other »first-born children. Such a res 
cannot of course be explained by factors relating to the congeni 
constitution but must be the effect of the environmental conditi 
under which the child grew up. 

There remains only one more point to clear up. Our discuss 
has in several places been disturbed by the influence of the 
factor. The drawing of these last conclusions, however, opens 
way for the elimination of this factor. From what was said alx 
we are justified in combining »only children» with those »fi 
born children» which are more than 3 years older than their n 
brother or sister and comparing them with the combined gro 
of »later children» and-»first-born children» less than 3 years ol(le 
than their younger brother or sister. The age distribution is of 
such a nature that a procedure of this kind either decreases or 
eliminates its influence on the result. As seen in Table 6, the 
result will be that the difference in age lies within the limits of 


TABLE 6. 


Group 1 (Table 1) + | Group 3 (Table 1) + 
Group 1 (Table 4) Group 2 (Table 4) : 
n=569 n=1150 Differe: 
Average + |Stand. dev.| Average + |Stand. dev. 
stand. error|+ stand.err.| stand. err. -+ stand. err. 


| | 
Age 7.59+0.149) 7.610.108] 3.66+ 0.076 
| Initial fever 38°) 4.510.177] 4.22+40.125| 3.62+0.094| 3.15-4.0.066 
Initial fever 39°| 0.80+.0.048| 1.19+0.032| 0.54+0.034| 1.16+0.024 
Total fever 38°) 7.54+0.290! 6.93+0.205 6.324 0.166| 5.630.117 


Total fever 39°| 1.370.110} 2.6240.078| 1.0740.061| 2.06+0.043 
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error while the other differences have a still more pregnant signi- 
ficance. 

From the investigation in its entirety it is thus apparent that 
the children show a difference in their mode of reaction with fever 
in scarlet fever dependent on whether they are alone or have 
younger or older brothers and sisters. This phenomenon cannot 
reasonably be associated solely with the disease investigated but 
is certainly present in all affections accompanied by fever. In all 
probability this difference is caused by the particular environment, 
under the influence of which the child without any brothers or 
sisters grows up. Knowing that the same factors are of extremely 
great importance in the development of neuropathy, we are justi- 
fied in mterpreting this demonstrated characteristic as belonging 
to the neuropathic constitution. 

It may seem that the labour bestowed on the solution of this 
problem is out of proportion to its significance. It is of theoretical 
interest, it is true, that environmental conditions of the kind 
under discussion may leave not only psychological but also somatic 
traces, but the practical importance is rather slight. The most 


important thing appears to me to be that the method described 
affords a possibility of studying the influence of the »only» child’s 
environment in an objective manner, which may be instrumental 
in defining more clearly the hitherto so diffuse conception of 
neuropathy. 
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From the ‘dispensaries in Géteborgs och Bohus lan and the sanatori 
of Svenshégen. Director: Med. dr. Erik Forsgren. 


Some experiences from the medical examination 
schoolchildren in order to detect tuberculosis. 


of 


A pathological-geographical and sociological-hygienie stu: y 


By 


ERIK FORSGREN. 


Introduction. Planning the examinations. 


In 1932 I was asked to express my opinion on the advisabiii| 


of arranging a medical examination of schoolchildren in orde 
discover t.b. which was making havoc with the population 
Bohuslan. I therefore made a trial examination of all the child 


in a school near the sanatorium of Svenshégen. 5 out of the 


12 


children examined reacted to tuberculin, Pirquet. 2 of these cases 


had already been observed at the dispensary. When X-ra\ 
it was obvious that 2 more of the 5 children reacting to tuberc: 
had a mild hilus t. b. and that the fifth one, a boy, had an advan 


d 


In 


apical phthisis in his left lung. When examining his family I foun 
that a sister of his was also suffering from consumpton. Fro! 


this trial examination it was obvious that unknown cases of « 
sumption among schoolchildren could be found by means of tu! 
culin and roentgen examination. I therefore recommended 
work to be continued according to the following plan. 

By testing all the children with tuberculin it is possible to | 
out the infected cases which can be suspected of suffering ! 
consumption. Thus all the children in the schools were firs! 
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all subjected to the tuberculin test. The percutaneous test with 
ointment was mostly used, and, to some extent, Pirquet’s test. 
Practically all the children reacting positively to tuberculin were 
x-rayed during the first year (1933). Later on some children have 
been excluded from the photographing, especially those who 
earlier showed no signs of active t. b. and whose families are not 
infected. 

During my earlier work as a doctor in charge of the t. l. cases 
in this part of the country I found that the hygienic condition of 
the children left much to be desired. Each child has therefore 
in connection with the examination been given a booklet with 
advice concerning diet, rest, cleanliness and so on. At the end 
of each booklet there is a form which is filled in by the children 
and returned to me by the teacher. The information thus received 
has been arranged by ine and I shall later on give the results 
showing, above all, the great dietetic differences in the various 
parts of the district in question as well as the improvement that 
has taken place during the six-year-period of investigation. 


Geographical conditions. 


With regard to the t.b. mortality Bohuslan can be divided 
into two parts,. the Northern with high mortality and the Southern 
with considerably lower mortality. The Northern part of Bohuslan 
has a remarkably barren and sterile character and the supply of 
agricultural products is scanty. The principal industry is stone- 
cutting (granite for paving and building purposes), suffering 
severely from unemployment owing to the trade restrictions and the 
decreased use of stone for paving. As a consequence of the lack 
of agricultural products the population consumes qualitatively 
unsatisfactory food consisting minly of groats and meal, sugar 
and coffee, which, for lack of milk is used as a beverage by both 
young and old. The consequence of the poverty caused by the 
unemployment has been that even the quantity of food is unsatis- 
factory. The coast and archipelago which is also very barren and 
rocky with a scanty supply of agricultural products falls also 
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under the Northern area, with regard to the t. b. mortality. ‘The 
principal occupation here is fishing but even the supply of fresh 
fish is in many places insufficient, since the fishing takes place 
on far away banks or in the open sea, so that the homes get nothi: 
of the catch. The Southern region consists partly of comparative! 
densely populated industrial areas (textile, paper, and engineering 
industries) with a comparatively high hygienic standard, less 
marked unemployment and a good supply of agricultural produ 
from the surrounding country. I will give some figures showing 
the t.b. mortality in the different districts. They are quo 
from the »Survey of the t. b. mortality in Sweden in 1931—34) 
worked out by E. Arosenius at the request of The Swedish National 
Association against tuberculosis. 


V 


| Mortality per 1000 
District | Region I rincipal inhabitants 
| occupation | 1931 | 1932 | 1933 


|Strémstad Northern |Stonecutting 1.59 | 2.2: 2.05 
|Hallevikstrand » Fishing 2.36 1.96 
|Jérlanda Southern |Farming 1.07 | 1.00 
|Géteborg Industry 1.28 1.00 


Bohuslan is divided into 11 dispensarie-districts. To the 
Northern region belong the dispensaries of Strémstad, Tanum, 
Sotends, Lysekil, Haby, Orust and .Tjérn, and to the Southern 
region the dispensaries of Uddevalla, Jérlanda, Kungalv, Mélndal 
and Géteborg. This division is not quite adequate with regard 
to the above mentioned t. b. mortality and standard of living. as 
for ex. the dispensary of Haby in part shows a relatively !ow 
mortality and a good standard of living, whereas the Southern 
dispensaries also include a barren coast and achipelago. But on 
the whole this classification corrsesponds to the pathological and 
geographical conditions that I have sketched above. 
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Extent of the investigation 


are obvious from the following table. 
TABLE 2. 


Number of children | 
pected of | Positive to tuberculin| requiring treatment | 

caucren x. at sanatorium 
tested with |—— | X-rayed = 


| Per cent Total | % X-rayed) 


of tested | children 


tuberculin | Total | 


2234 | 372 17 372 
6270 | 968 | 15 691 
6652 | 867 13 768 
4378 703 579 
4648 577 | 476 
6452 882 758 
30634 | 4369 3644 


Result of the tuberculin and X-ray tests. 


The differences between the Northern and the Southern districts 
and changes from 1933 to 1938 are illustrated by the following 
table (No. 3): 


TABLE 3. 


Complete culin sanatorium 
Region | number of treatment 


ateomniete 
cases tested Total % of complete Total 
number number 


| 

..|Northern ; 16 | 43 | 3 | 
‘Southern 77 18 : 0.6 | 

| 

| 

| 


17 Zz 2.2 


Northern 3585 11 0.28 
. Southern 57 9: 17 : 0.17 
13 0.24 


The percentage of children positive to tuberculin varies a lot 
within the different regions. Thus we find 25—30 % of positive 
cases in the industrial parts of the southern region, but only 
10—15 % in the agricultural parts of the same region and of 

11 
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the Northern region and in more densely populated, industria! 
communitys of the Northern region a slightly higher percentag: 
amounting to about 15—20 %. The variations in the percentage 
of cases positiv to tuberculin (see table No. 2) must therefo 

mainly be ascribed to the different areas examined during t! 

years in question. 

The cases in need of sanatorium treatment are those whi 
at the roentgenological examination showed symptoms of acti 
consumption, either appearing as infiltration or t. b. of the hil 
or small-spotted indurations of the lungs. There have also be 
some odd cases of t. b. lymphomas of the neck and t. b. of the 
joints. A great number of children, who have shown signs of 
already healed t. b. as well as an unsatisfactory general conditio 
have been prescribed a stay at a holiday camp as well as bet 
care at home and continued supervision of the dispensary. V: 
remarkable is the great difference between the Northern and 
Southern region in 1933 (see table No. 3) and the great impro 
ment that has taken place during the years 1933—1938 (see table 
No. 2 and 3). Remarkably good conditions have been noticed 
the industrial parts of the Southern region in spite of the r 


tively great number of positive children here. The parish of Partille 
can be mentioned as an example: 230 (29 %) out of 805 childr 
reacted positively to tuberculin, but none showed any sympton 
of active consumption calling for treatment in a sanatorium 


Children’s diet. 


In order to illustrate the different diets in the Northern an 
the Southern regions I will in table No. 4 below give the informati: 
regarding diet obtained in 1933 from the most northerly 
dispensary, viz. that of Strémstad and the most southerly \ 
that of Gothenburg. 

The improvement of food conditions from 1933 to 1938 i 
obvious from the following table No. 5: 

The improvement is striking. In 1933 49 % of the child: 
(and in the dispensary of Strémstad even 67 %) reported an | 
satisfactory consumption of milk. In 1938 this group was redu 


} 

i 

+ 
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TABLE 4. 
The stated quantity of milk consumed per day. 


| 0—2 Glasses | 3 Glasses 
District | Region | less than about “& . otal | 


2 or more | 
1/, litre 


| 
Strémstad ‘Northern | 49 (67%) | 11 (159 )| 13 (18%)| 73 | 
Gothenburg ........ [Southern 25 (38 %) (22 (33% )| 19 %)| 66 


The stated — of coffee consumed per a 


District Region | 0-cup 


4 cups 


| 

=| 

| Total 

or more | 


1—2 cups 


‘Northern 0( 0%) 
Gothenburg Southern | | 8 (12% 


31 (43%)| 42 (57 %)| 73 
37 (56%)| 21 (329 %)| 66 


TABLE 5. 
mtn a of milk as stated. 


| 


4 glasses 


0—2 glasses; 3 glasses 
or more 


1137 (49%) | 694 (30%) | 510 (21 | 
438 (18%) | 927 (40%) | 978 (42%) | 


Daily of as stated. 


1—2 cups | 3 cups or | 
more | 


| 


178 ( 7 %) | | 1502 (64 %) | 661 (29%) | 2341 | 
| %—2 cups 
395 (17%) | 1819(77%) | 129( 6%) | 2343 | 


to 18 % and the middle group, which already had a satisfactory 
consumption, had doubled its figures, that is increased from 21 
to 41 %. At the same time the excessive use of coffee is consider- 
ably diminished, even more than can be seen from the table, since 
aa improvement has taken place also in the last two groups. In 
1938 a great number of children in the middle group (with not so 
marked a misuse, 1—2 cups) have stated a daily consumption of 
only half a cup. Side by side with the gradual improvement in 
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food there has been a marked improvement in the general state 
of health of the children. 


The prevalence of t. b. in the families of the children examined. 


The prevalence of t.b. in the family appears to be more 
common in the Northern region than in the Southern. As an 
example of the conditions in the Northern region the following 
can be mentioned. In the parish of Skee consumption among the 
relatives was found in 77 % of the tuberculin positive children, 
but only in 36 % of the negative children. At Askum 42 children 
out of 347 (12 %) reacted, and 90 % of the positive children had 
near relatives who were infected. This shows that the positive 
children may have a hereditary tedency to t. b. a fact well 
worth considering from a prognostic point of view. At Tegnely, 
an agricultural parish in the Southern region, 12 % reacted to 
tuberculin; but only 33 % of the positive and 15 % of 
the negative children reported infected relatives. At Partille, 
an industrial municipality in the Southern region, 205 children 
out of 805 (29 %) reacted to tuberculin, but only 28 % of the 
positive group had near relatives who were infected. This indicates 
that the infection in the Northern region is chiefly an intrafamiliar 
one whereas in the Southern region it is mainly extrafamiliar, 
probably due also to the fact that bovine tuberculosis is more 
common in the South than in the North. This state of things may 
of course have contributed to the differences between the death- 
rates in the Northern and the Southern regions. But as it is 
scarcely probable that any considerable changes in heredity, or 
in the prevalence of bovine t. b. have taken place during these6 
years of investigation these facts have probably played no gre: 
part in the obvious and very marked improvement in the morbidity 
among the school-children in the years 1933 to 1938. 


Discussion of the results. 


It is among doctors a universally accepted and well founded 


opinion that imperfect nourishment promotes the rise of |. Db. 
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both among people and animals. I need only point out the con- 
nection between t.b. death-rate and the deteriorated standard 
of living during the great war, recently stated in a clever and 
convincing way by Faber (Faber: Tuberculose og ernaering, Kében- 
havn 1938) and the connection between poverty and the accom- 
panying malnutrition (especially a low consumption of milk) on 
the one side and a high t. b. death-rate on the other which has been 
proved in a report from the Tyneside area. (Bradbury: Causal 
factors in tuberculosis). 

As I have already pointed out, Bohuslan can be divided into 
two parts: the Northern region characterized by its poverty and 
scanty supply of agricultural products leading to insufficient 
nourishment both qualitatively and quantitatively and a high 
death-rate, and the Southern region with a much higher standard 
of living both economically and alimentarly and a lower t. b. 
death-rate. 

This pathological-geographical state of things appears in the 
doctor’s examination of schoolchildren performed in order to detect 
tuberculosis among sehoolchildren. At the beginning of the inves- 
tigations in 1933 we obtained from the Northern region a very 
unsatisfactory report of the food: low consumption of milk and 
high consumption of coffee and unsatisfactory nourishment 
altogether e. g.a low consumption of potatoes. A high t. b. morbidity 
among the children corresponded to this state of things (see table 
3). The Southern region reported more nutritious food, and a 
considerably lower, t. b.-morbidity was noted, in spite of a higher 
frequency of positive children, especially in the more densely 
populated industrial areas. As a consequence of the reduced power 
of resistance caused by malnutrition, the t. b. has been of very 
long duration in many of the infected children from the Northern 
region, and this is the reason why so many t. b.-cases have been 
found in a roentgenological average on a large scale like the above. 
Among the better nourished children in the Southern region the 
t.b. infection seems to have caused a more temporary illness 
since so few children with active t.b. have been found in spite 
of the higher percentage positive children. 

On account of my earlier knowledge of the unsatisfactory 
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alimentary conditions in this part of the country, further increased 
by the diet tables of the children, I have worked a great deal for 
better nourishment, both by means of the above mentioned 
pamphlets and by oral prescriptions and also by calling attention 
to this question in my reports. The doctors of this district with 
whom I have co-operated, and the teachers who have tought 
hygiene in the schools on the basis of my booklets have also 
agitated for the same purpose. When the bad state of nourish- 
ment became known, arrangements were made by The Red Cros 

to provide the schoolchildren especially from the Northern regio 

with free meals, the socalled »Oslo-lunch», the means being granted 
by the Red Cross, the provincial assembly and 300 in recent years 
also by the State. These measures have led to a considerable impro 
vement in the nourishment of the children (see table No. 5) and 
in their general state of health; they have also led to a highly reduced 
t. b. morbidity, the cases requiring sanatorium treatment being cut 
down from 13 % to 2 % of the X-rayed children (see table No. 2) 
and an obvious equalisation of the t. b. morbidity in the Northern 
and Southern regions (see table No. 3). 

I have by this tried to show that our efforts to improve the 
standard of nourishment, and thereby the power of resisting t. b. 
is a practicable method of fighting this disease a method that, 
according to my opinion, ought to be more generally tried. 


‘ 
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From the children’s department of the Sundby Hospital, Copenhagen. 
Director: Chief Physician C. Friderichsen, M. D. 


The treatment of pneumonia in early infancy. ' 


By 


C. FRIDERICHSEN. 


A. Serum treatment. 


On evaluating the therapy there are two chief factors which 
assert themselves, namely, the influence on the mortality on the 
one hand, and the influence on the general condition and on the 
duration of the feverish state on the other hand. 

From C. Friderichsen’s previously published investigations of 
the diagnosis of pneumonia it is evident that the conditions are 
far more complicated in small children than in adults. In the 
procurement of sufficient control material it will therefore not 
suffice to apply the alternating therapy, for instance by adminis- 
tering serum every other day or in every other case. The crisis 
eannot be used as a criterion, because it is only met with in older 
children presenting the pure croupous forms of pneumonia. 

According to the various factors previously pointed out regard 
must therefore be paid to the following: 

1) The different clinical forms of pneumonia especially within 
the group of bronchopneumonias; 2) the differences of age; 3) the 
different (33) types of pneumococci. 

We therefore endeavoured to carry through an alternating 
therapy not only with each single pneumococcus type but also 
within each of the different age groups. 

Johs. Clausen has recently published the results derived from 
the serum therapy used in the department during the period from 


: Paper read in abbreviated form at the meeting of Kobenhavns medi- 
cinske Selskab, 23/3 1939. 
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1/12 1937 to 1/12 1938. I shall therefore merely summarize 
chief conclusions of his work, where the said system of alterna! 
has been carried through, supplemented, and submitted to crit 


he 


n 


evaluation. Among 82 patients with pneumococcus pneumoni: 


were 49 above 2 years of age, and 20 of these received serum 
jections. The remaining 33 patients were below 2 years of a 
and 8 of these received serum. In proportion to the control mate: 
the serum treated cases presented an abbreviation of the fi 
period of about 2 days. On the other hand there was not obse: 
any change in the mortality of the children either above or belo: 
years of age. Thus our results differ from those reported 
Baastrup and co-workers, who strongly urge the serum treatm 


in cases of croupous pneumonia in children. That may be due 


to the circumstance that we have achieved the alternation wit! 
the twelve months, whereas Baastrup’s material of comparis 
dates from previous years. Moreover, Baastrup’s cases chi: 
belong to an epidemy of Type I, whereas our pneumonias \ 


spread virtually over all the types. One child of our 6 serum- 
treated Type I cases above 2 years died, but so did also one of the 


5 control cases. 


In our opinion, the pneumococcus serum treatment does 1 
play nearly so dominant a part in children as it does in adults 
We have therefore discontinued applying serum as normal trea! 
ment, but we think that it should still be applied in very severe 
cases, where there is bacteremia, and where the temperature !i 
not decreased within 48 hours after the commencement of tre:t- 
ment with M. & B. 693. 


B. Treatment with intraperitoneal transfusion of blood. 


Since Rohmer and Tassovatz had recommended intravenou 
transfusion in severe cases of bronchopneumonia in children, a1 


reported a decrease in the mortality of the toxi-infectious fo1 


from 70 to 20 per cent, we have used this transfusion in sor 
cases of protracted pneumonia; however, on account of the techni: 


difficulties with the minimal veins, we have now entirely adopt 
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intraperitoneal blood transfusion, which is much easier to carry 
out, also outside a hospital. 

What originally gave rise to this treatment was a case, which 
I reported in 1936, in danish ped. society. It was not a question 
of pneumonia, it shall merely be described here, because it affords 
a distinct illustration of the effect on the blood picture. 


intermusculeer 
Blodinyection 20 cm4 
intraperitoneal 
Blodiransfusion 50 cm 3 
Hog. 
Erytrocyter 
Fig. 1. 
The effect on the blood picture worked by intraperitoneal blood transfusion. 


A 2 year old child with severe anemia and septic pyuria, where an 
ordinary transfusion had to be desisted from on account of skin abscesses 
in the places of the accessible veins, and where the iron therapy 
was excluded because of incessant diarrhaes. The curve illustrates our 
unsuccessful endeavours to cure the anemia by intramuscular injection 
of blood, after which the child received 2 intraperitoneal injections of 
blood. Now hemoglobin and erythrocytes increased promptly, and in 
the course of 8 days an increase of weight of 500 g was observed. As the 
hemoglobin began to decrease again, the intraperitoneal transfusion was 
repeated once more, and now both the blood picture and the general 
condition rapidly cleared up. 


Encouraged by this result we proceeded, during the first half 
year, to apply this treatment to the primitive pneumonias, which 
ran a threatening course. 

As an example of one of the cases, where the intraperitoneal 
blood transfusion has saved the patient’s life, shall be quoted the 
following: 


er 


Mdneder 


Mononuc/. 
Pac. Type I 


4A 


10mm 


ten Yea We Ye % 
Fig. 2. 


H. H., aged 2 months, very poorly, with a temperature betwee: 
and 40° for 3 days, followed by a critical fall of temperature, which 
not conjoined with a leukocyte fall (Fig. 2). X-ray showed, in the righ 
lung field, on a level with costae 4 and 6, a fairly circumscript infil! 
the size of a cherry, with flabelliform, hilufugal perivaso-bron 
bands outward towards the periphery. Two days later the temp. 
again to 40°. The polynuclear leukocytes have increased considera!)! 
A new X-ray photo shows that the mentioned shadow upward in the right 
lung is less intense, but there is now also a fairly strong shadow a 
the basal portion of the right lung field. 

Now an intraperitoneal transfusion of 50 cm* of blood from the fatter 
is made. After 2 days the temp. falls to 38.3°. Next day it rises a 
to 40.1°. There is constantly strong polynucleosis and a high S.R. A 
now shows: The 2 consolidations in the right side have disappeared. 
the left side strong, flabelliform, hilufugal shadows are now seen iss 
from the center and extending upward towards the apex. The pat 
receives a new intraperitoneal blood transfusion, after which the t 
decreases to 37°, subsequently peristing normal. 


Thus three successive pneumonias of type III, which, at 
age, usually is very malign, have yielded to intraperitoneal blo 
transfusions. 
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We have applied this treatment in about 30 cases of severe 
primitive bronchopneumonias as well as in cases presenting the 
chronic and migrating forms. According to our experience blood 
transfusion is a therapy which is highly recommendable. I have 
previously accounted for the technique (cf. Transactions of the 
Danish peed. Society, 1936). We have not observed any compli- 
cations. The intraperitoneal blood transfusions must be repeated 
2—3 times at intervals of a couple of days. If the blood type 
permits of it, I think that it is best to procure a donor from the 
milieu of the recipient, where it may be assumed that the donor 
is in possession of antibodies against that form of bacteria, which 
has attacked the child. Recently Johs. Clausen has investigated 
this question and proved, with the help of agglutination ex- 
periments, that the donor blood corpuscles can be demonstrated 
in the recipient’s blood for a certain space of time after the trans- 
fusion. It is true that the effect of intraperitoneal blood transfusion 
appears somewhat less rapidly than that of intravenous transfusion, 
for not till 6—9 hours after infusion is a very small number of the 
donor blood corpuscles demonstrable by agglutination; however, 
in the course of the following 4 days both the number and the 
size of the agglutinates increase. Therefore, the intraperitoneal 
blood transfusion must frequently be repeated 1—4 days later, 
which agrees also with our clinical experience. Clausen’s investi- 
gations have shown that the intraperitoneal transfusion is a 
genuine» transfusion, for the erythrocytes are transmitted into 
the child’s circulation. The consequence of Clausen’s investigations 
must therefore be that only compatible blood is used for intra- 
peritoneal blood transfusions. 


C. Treatment with sulfanilyl-aminopyridium M. & B. 693. 


Since December 1st, 1938, when we discontinued applying the 
alternating serum treatment, we have used sulfanilyl-aminopyri- 
dium in 46 cases altogether. Even though the material is, as yet, 
too small to permit of drawing final conclusions, it should be 
emphasized that the results, which we have derived from the 


previously employed modes of treatment, are not approximately 
so good as those afforded by this new chemotherapy. 


TABLE 1. 
46 pneumonias treated with sulfanilyl-aminopyridine, distributed accord 
age and pneumococcus type from 1/12—38 to 1/4—38. 


XXII 
XXIII 


pne umococci 


—1 year.. 
12 


1—2 years .. 


2—3 » 


Deaths 


Type distribution: Table 1 shows that, since 1/12 1938, pneum 
cocci were found in 38 out of 46 pneumonias, no pneumococci 
8 cases. 13 of the children were below 1 year, 9 patients betw 
1 and 2 years. Bacteria were isolated from the blood in 3 cases; 
these patients also received serum. 

From of pneumonia: The primitive form was represented 
26 per cent of the cases, the focal transition form in 58 per c 
and the croupous form in 10 per cent of the cases. 

Decrease of temperature: as a rule ensued from 12 to 48 hi 
after admission. The fall was critical though, as a rule, in contr: 
distinction to the normal crisis, it was not attended by st 
perspiration or beginning inclination to eat. 

X-ray control: showed a far more rapid resorption of the pi 
monic processes than in the cases treated with serum, frequen! 
so rapid that it was more difficult to define the previously n 
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tioned distribution of pneumonia forms, because it was necessary 
to apply the remedy immediately after admission, whereas the 
rontgenogram could not be made before the following day when 
the pneumonic process evidently was already influenced by the 
remedy. 

Blood tests: carried out in all the cases, showed a rapid decrease 
of the number of leukocytes. On the other hand, the strong poly- 
nucleosis previously discussed was less pronounced and less regular 
in the children treated with M. & B. 693 as compared to the non- 
treated patients. After the termination of the pneumonia no 
pathological deviation, which might be ascribed to M. &. B. 693, 
was observed. 

Complications: Temporary hematuria was observed 3 times, but 
it disappeared as soon as the remedy was discontinued. Vomitings 
during the first 24 hours were a frequent phenomenon, in 2 cases 
so severe that the remedy had to be discontinued. A _ toxic 
exanthema was observed in 2 cases. A greyish, cyanotic coloration 
of the face was seen in a good many cases, notably in those of type 
I and type VII, more seldom in those of the higher types. 
Empyema and secondary lung abscess were not observed in any 
of these cases. 

Mortality: Among the 46 pneumonia paients, who were treated 
with M. & B. 693, only 1, a 16 month old child, died. In the 26 
children above 2 years treated with M. & B. 693 the mortality 
percentage was 0, in contradistinction to that of the serum-treated 
patients, which was 6.2 per cent, and that of the non-treated 
control cases, which was 8.3 per cent. 

In the 20 children below 2 years the mortality was 5 per cent, 
in contradistinction to that of the serum-treated patients, which 
was 25 per cent, and that of the non-treated control cases, which 
was 28 per cent in this age-class. 


The one case, which did not respond to the treatment, was that of a 
5 month old child who, on admission, presented severe subcutaneous 
thorax and throat emphysema and a focal bronchopneumonia of the 
transition form in the right, inferior lobulus; the pharyngeal swab showed 
type VI. The temperature continued to rise, although M. & B. 693 was 
applied 6 times a day for 6 days. Blood culture revealed no bacteria, the 


174 


number of leukocytes increased to 30,000, and there developed symp! 
of encephalitis. The cerebrospinal fluid was normal, without growth o| 
pneumococci. The postmortem culture of brain tissue revealed pneuny 


cocci of type VI. On the other hand, there were not found any pneumo- 


cocci from the process in the affected lung. 


This case is suggestive of M. & B. 693 being able to kill the | 
teria in the blood and in the lung tissue but that, on the other ly 
it has been unable to exert its action in the brain tissue poor in lym; 

The dosage: was calculated partly after the patient’s age, a: 
partly after the severity of the case. As a rule, the patient 


admission received a dose amounting to the double of the following 


dose, which was given 4 hours after the first, namely, 6 ti 
during the first 24 hour period, 5 times during the second, 4 tin 
a day during the third, 3 times during the 4th 24 hour perio 
twice a day during the following 5, and once a day during | 
subsequent 6 24 hour periods, after which it was discontinued. 

The following dosage scheme was used for the different 
classes: 


‘— 3 months: Y, tabl.+ 4 tabl. 6 times during the following 


24 hours 


3— 6 tabl.+ 4% tabl. 6 times during the following 


24 hours 
6— 9 ¥, tabl.+ % tabl. 6 times during the follow 
24 hours 
9—12 1 tabl.+ % tabl. 6 times during the follow 
24 hours 
1— 2years 1—1% tabl.+% tabl. 6 times during the follow 
24 hours 
>2 » 2 tabl.+ 1tabl.6times during the first 
hours. 


The tablets weigh 0.5 g each. They are crushed and adminis- 
tered in some gruel. 

That the results obtained with M. & B. 693 are so good n 
probably also be ascribed to the circumstance that we have 1 
during the winter of 1939, met with the many severe forms, wiii 
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we observed during the winter of 1938. The primitive forms of 
pneumonia have been fewer in number, and we have not had any 
primary abscess forms or synpneumonic empyemas at all. Nearly 
all the pneumococcus pneumonias were of the focally circumscribed 
form, which generally has a good prognosis. As yet, we ignore 
what will be the effect of the remedy in case of such severe broncho- 
pneumonias as we had in 1938. However, despite this reservation 
and despite our hitherto limited experience, I think this new 
chemotherapeutic will triumph in the campaign against those 
bronchopneumonias, which we have heretofore met with in the 
child’s first year of life. 


Summary. 


After serum treatment of 28 children, in whom the pneumonias 
were verified by X-ray, no difference in the mortality was found 
in comparison with the control cases within the different pneu- 
monias and age-classes. 

The intraperitoneal blood transfusion is a valuable therapeutic 
remedy in the treatment of acute primitive as well as of chronic 


and migrating pneumonias, and it is able to serve as substitute 
for intravenous blood transfusion during the first year of life. 

46 Children (21 of whom below 2 years) with pneumonia, 
verified by X-ray and typing, were treated with sulfanilyl-amino- 
pyridine (M. & B. 693). Decrease of temperature ensued in 45 cases. 
One child died on account of complicating encephalitis with type 
VI. Sulfanilyl-aminopyridine is able to kill pneumococci in lung 
tissue and blood, but not in brain tissue, which is poor in lymph. 

In the treatment of pneumonias in early childhood sulfanilyl- 
aminopyridine is very superior to serum. 
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The C-vitamine content in the breast-milk of mothers 
in Gothenburg. 


(Preliminary communication.) 
By 


E. GEDDA and K. KJELLBERG. 


The aim of the present investigation is to endeavour to discover, 
as far as possible, by means in our power, the average content of 
C-vitamines in the breast-milk of mothers in the city of Gothen- 
burg. 

As far as we are aware, no Swedish investigation of the subject 


has hitherto been published. Jnga Laurin, however, has studied 
the metabolism of C-vitamines in infants, in connection with which 
she has published the results of a number of titrations of breast- 
milk of mothers from the South of Sweden. Her variations lie 
between <3 and 7 mg%. She has obtained these, for the most 
part, by titrations according to the dichlorphenolindophenol 
method, without centrifuging or filtration. In 12 cases she has 
controlled the results by the Baumann-Rappolt method, which 
gives somewhat lower values. The author hints that this may pos- 
sibly be due in some measures to the gerater length of time 
demanded by the method.! She discovers an uniform difference 
in the facility with which the C-saturation can be obtained in breast- 
infants and in flask-infants, it being considerably greater in the 
former. This greater facility, she thinks, is probably due to the 
larger C-content of the breast-milk. She also finds a close agreement 
in the ease with which C-saturation can be obtained in the individual 


' As is known, ascorbic acid does not remain constant when kept in 
this wav. 
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child and the C-content of the mother’s milk. She is in agreem: 


nt, 


consequently, with the circumstance beautifully demonstrated hy 


Widenbauer and Rappolt that the available amount of C c: 
necessary, be supplied to the child by means of breast-milk, 
at the cost of the mother’s own need of this C-vitamine. 

In the foreign literature we have discovered the following 
respecting the breast-milk content of C-vitamines: 


Utheim-Toverud 
Neuweiler 
Traversaro and Quersada 
Fujita and Ebihara 
Cimmino 
Haas and Meulemans 
1) European women 
2) Batavian » 
Chu and Sung 


Seasonal variations! of the C-content in breast-milk are fou: 
Sinkko as being, in February, 1.76 mg% and, in September, 
mg Winkler and Heins, summer-time 4.6—6.6 mg%, and w 
time 2.9—5.2 mg%. 

On the other hand, the C-content in cow’s-milk has not 
found to vary at different. seasons, in spite of the alterations i 
food of the animals (Harris, Ray and Ward). Kroker says, 
iously, that green food does not essentially improve the C-co 
In man, however, many investigators have found the C-cont 
breast-milk to depend on the mother’s saturation-degree « 
supply of C-vitamines, respectively, although here we seem 
unable to discover the same rapid reaction as that found i 
secretion of urine. Both as regards the increased and the dec: 
supply of C, the breast-milk appears to react more slug 
Neuweiler finds that the C-content of the breast-milk cannot bh: 
to increase beyond a certain maximum by supplying thes 


1 Rubini considers that climate affects the C-content of brea 
Residence near the sea resulted in increased C-content, although no all 
was made in the diet. 
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mins to the mother (and so he recommends the direct addition of 
(-v:itamines to the infant’s food). Chu, Woo and Sung also speak 
of the connection between the supply of C to the mother and the 
C-content of the breast-milk. They find that the C-content of the 
breast-milk increases evenly but slowly, parallel to the said supply 
up to a saturation-value of 8 mg%. It is constant at this point 
for some days, even if an extra supply of C be given. Baumann, 
too, considers that the C-content of the milk coincides exactly 
with the saturation-degree in the mother’s body, and that this 
saturation very much depends on the food. 

The difference in this respect between man and cattle — if 
it be found to be correct — may probably be referable to the greater 
capacity which cattle are supposed to possess, to form C, a capa- 
city which man is thought to be in want of. 

Every investigator who compares the C-content of woman’s- 
milk and of cow’s-milk, finds the former richer in C by as much 
as 500—600%. 

Experimental efforts have been made by many investigators 
to determine the connection between the C-secretion per the breast- 
milk and the C-metabolism in general, and thereby to deducé the 
C-demand for nursing mothers and for infants. Many of these 
investigators, however, appear to have one common weakness in 
their argumentation, as they assume that C-saturation (=the 
almost immediate secretion by the urine of extra C) is a conditio 
sine qua non if a physiological condition may be supposed to exist. 
Such a condition, however, has not been demonstrated, we think. 
But interesting points may be obtained from these investigations, 
even if one cannot always agree unreservedly with all the deduc- 
tions. Utheim-Toverud has determined the amount of ascorbic 
acid secreted in the urine of nursing women at 13.3 mg per 24 hours 
(as against 35 in other, non-nursing, healthy women). Widen- 
bauer considers that if nursing mothers are to be well supplied 
with C-vitamines there will be necessary 80—100 mg, of which 
amount the child will probably receive 40—50 mg. Approximately 
the same figures are published by Chinese investigators. Baumann 
finds that, in order to have a C-content of 4 mg%, in the milk, the 
mother needs a supply of 70 mg ascorbic acid per day. According 
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to the same author, a content of 3.5—4 mg%, in the woman's 
milk speaks fiir gute Absattigung». Neuweiler considers that he 
has found C-deficiency in 31.4% of »Vollstillenden» and 26.4\% 
of »Halbstillenden» as against 17.1% of gravidae and only 

of non-gravidae or nursing women. Gaethgens and Werner, in 
loading-experiments with nursing »Wéchnerinnen», have fi 
essential C-deficiency in 67%. They consider that the asc 
acid content in the milk of women receiving normal food is n 
correspondance with the daily demand of the baby. An incr 
per 24 hours, of 100 mg ascorbic acid given pr os, increased 
C-content of the milk in some few cases. After the intrav 
administration of 300 mg ascorbic acid, a sufficiency of C-vitan 
was given to the milk in every instance. Loading-experiments 
been carried out by Chu, Woo and Sung who have come to the 1 
that a value of <4 mg% in the breast-milk signifies a C-defici 

in the nursing woman. Values between 4—6 mg%, on the « 
hand, are satisfactory. 

In the April number of The Journal of Pediatrics for this 
Snelling and Jackson published an investigation respecting 
ascorbic acid content of the blood-plasma of pregnant women 
of infants nourished from the breast and from the flask. 
discover a slight diminution towards the close of pregnancy. 
fetus acts as a parasite and has higher values than those s! 
by the mother’s blood taken before partus. Total breast-nou 
ment gives the child sufficient C if the ascorbic-acid conte: 
higher than 4mg%, if it be lower than 2in the breast-milk then 
is a probability of deficiency in the child. In infants brough 
by hand, and who have not received additional C, the ascorbi: 
content of the blood is low. As a result of these studies, the au 
give the following advice: Infants brought up by hand shou 
given additional C after the first fortnight. Mothers of chi 
receiving breast-nourishment must have sufficient C in their 
and if any uncertainty exist on this point, the child shall be 
additional C. 

According to Winkler and Heins, the colostrum pos 


comparatively low C-values, but these rise considerably durii 
course of the first 5 days. During the subsequent lactatio: 
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values, all other things being equal, should remain fairly 
constant. 

Our material consists of breast-milk from mothers at the Gothen- 
burg Children Welfare Centre, n:o 1 (The Gothenburg Children’s 
Hospital) examined in one serie during Sept.—Nov., 1938, and in 
another during March— May, 1939. Only a few mothers are from 
neighbouring Centres in the town, they are of approximately the 
same social-economical position as the mothers from n:o 1. This 
standard may, we think, be taken as representative of that obtaining 
in the large towns of Sweden. Practically speaking, all the nursing- 
mothers who have gone to the Centre to have their babies examined 
have very willingly given the desired investigation-material. Each 
mother has been examined but once.! The milk was taken between 
9 and 10 a.m., immediately before the children received their 
second meal from the breast. All the individual cm* required have 
been drawn by the mothers by hand. No special attention was 
paid to the time the lactations had lasted. On the other hand, we 


have endeavoured to gain some idea as to the average amount of 


breast-milk per 24 hours given by each mother during the 
period immediately before the investigation, and also of the 
character of her food, as far as C-vitamines were concerned, during 
the last few weeks before the test. This material has not yet 
been investigated, however. 

Our method. is Tillmann’s, as modified by Bessey. To 1 cm® 
breast-milk there has been added 1 cm? of a 3°% solution of meta- 
phosphoric acid. The mixture has then been titrated with a micro- 
burette (direct, without centrifuging or filtering) containing a solu- 
tion of dichlorphenol-indophenol (5 Roche-tablets per 100 cm? 
distilled water). The amount, in cm’, necessary to obtain a faint 
pink colour visible for at least 10 secs., was afterwards multiplied 
by 5, whereby the C-content of the milk was obtained direct in 
mg®%. With good illumination and some practice, the resulting 
decisive colouring has been quite sufficiently sharp for the observer, 


' with the exception of a few mothers who, after the first test, had been 
put on a richer C-vitamine diet and who had afterwards given another sample 
which, as a rule, showed higher values. These results, however, are not included 
in this investigation. 
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as was proved by the agreement between the values, both 
immediate re-titration by the same observer, and also when pa: 
lel titrations were carried out by two observers working ind 
dently. In nearly every reading-off, too, two observers 
been unanimous in their valuations. 

At present, we are unable to do more than give our num: 
results in the form of average values, with average errors, dispe! 
and frequency, for the autumn and the spring material, 
together and separately, without making any comparisons | 
on the statements respecting food, which we have obtained 
have not yet investigated. 


TABLE. 
Showing the C-content of breast-milk in mg% 


| 
Frequency Average value} Aver. Error |, Dispers 


| Autumn 3 0.09 
0.09 


| Difference + 0.13 
| Together 3.9 t 0.07 


Our values are seen best by the Table. Assisted by th« 
persion, it is easy to form an idea of the normal extent of the 
tion; */, of the variation, for instance, lies, of course, withii 
extremes of the average value + the dispersion. 


For the sake of comparison it may be mentioned that our inve 


tigations with pasteurized cow’s-milk tested by the same met! 
have found a C-content of from 0.7 to 1.0 mg%. 

The Table also shows a statistically reliable difference bet 
the autumn and the spring groups, amounting to 0.6 mg®% 
an average error of +0.13. For the moment and before we 
dealt with diet-statements, we do not wish to express any 0} 
as to whether this difference is an expression, or not, of a ! 
C-vitamine content in the autumn-diet than in that of the s; 
It appears to be quite probably so, but it may also be the e 
sion of some seasonal-rhythmic factor caused by some oth« 
cumstance. 
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Summary. 


By means of Tillmann’s method, as modified by Bessey, the 
authors have determined the C-content of the breast-milk of 421 
mothers attending the Children Welfare Centres, in Gothenburg. 
They have found an average value of 3.9+0.07. The investigation 
has been carried on for an autumn- and a spring period. Approxi- 
mately about the same number of samples have been examined in 
the two groups. A comparison shows that the C-content of the 
autumn-material is 0.6 mg% +0.13 higher than that of the spring 
samples, representing a statistically reliable difference. 


Literature. 


Baumann: Kind. a. P., 1936, 10. 

—»— Jahrb. f. Kinderh. Bd 150, 4. 

Bessey: J.A.M.A. oct. I, 1938. 

Chu, F. F. and Sung, C.: Chin. Med. J., 1937, 51, 315. 

Chu, F. F., Woo, Th. and Sung, C.: Chin. J. of Physiol., 1938, Vol. 13, 
383. 

Cimmino, A.: Ref. Chem. Zbl., 1939, I, 2235. 

Fujita, A. and Ebthara, T.: Biochem. Ztschr., 1939, 300, 143. 

Gaethgens, G. and Werner, E.: Arch. Gynak., 1937, 165, 63. 

Harris, L. J., Ray, S. N. and Ward, A.: Biochem. J., 1933, 27, 2011. 

Kroker, F.: Ref. Chem. Zbl., 1938, II, 3107. 

—-— Ztschr. f. Milchkunde u. -wirtsch., 1938, 19, 318. 

Laurin, Inga: Some ascorbic acid saturation tests on infants. Lecture given 
at the South Swedish Ped. Society, 1937. 

Meunier and Mentzer: C. R. Soc. Biol. 1938, 129, 1075. 

Neuweiler, W.: Die Vit. der Milch unter bes. Beriicksicht. d. Frauenmilch, 
Bern, 1936. 

—— Z. Geburtsh., 1937, 116. 

Rubini: Ref. Kind. a. P., 1938, 9. 

Sinkko, E. J.: Acta Ped. 1937, 21, 407. 

Snelling and Jackson: Blood studies of vitamine C during pregnancy, birth 
and early infancy. The Journal of Ped. N:o 4 vol. 14 pag. 447, april 
1939. 

Traversaro, J. C. and Quersada, R.: Ref. Amer. Chem. Abstr., 32, 9202. 

Utheim-Toverud, K.: Norsk Mag. legevidensk. 1937, 98, 441. 

Widenbauer: Kind. a. P. 1936, 10. 

Winkler und Heins: Ztschr. Geb. und Gyn. 1938, 117, 148. 


183 


Uber Rachitis bei Kindern nomadisierender Lappen. 


Von 


GORAN GEZELIUS. 


Es war lange eine allgemein verbreitete Meinung, dass Rai 
fast ausschliesslich in Landern zwischen dem 40. und 60. 
lichen Breitengrad vorkomme und in siidlicheren Landern 
im hohen Norden wenig oder garnicht bemerkbar wurde. Ind 
hat es sich gezeigt, dass die Ausbreitung der Rachitis 9 
ist als man annahm, nachdem man Untersuchungen in Ge! 
vornahm, in denen man diese Krankheit nicht vermutet« 
betonte Ylpp6 beim dritten nordischen padiatrischen Kon 
1924, dass Rachitis weder unbekannt noch selten sei inn 
der nérdlichen Zonen der Erde. Seine Mittelungen stiitzte « 
Berichte von Arzten, die auf Grénland, im nérdlichen Norwex: 


in Lappland und in den noérdlichsten Teilen von Finnland 


waren. 

Durch einen Aufsatz von Schenk: Untersuchungen iib: 
Rachitishaufigkeit bei Lapplandern, wurde vor kurzem die | 
der Ausbreitung der Rachitis in den nérdlichen Teilen von 
wegen, Schweden und Finnland wieder aktuell. Bei einer | 
suchung, die den nomadisierenden schwedischen Lappen gal 
dieser Verfasser zu dem Schlussatz gekommen, dass die Ra 
unter den Lappen praktisch genommen nich vorkommt. 
Untersuchung scheint sich indessen auf weniger umfass: 
Material bezogen zu haben, das dem Verfasser zu Gesich 
kommen ist. Ich erhielt deshalb den Auftrag eine Untersuc 
vorzunehmen, die eine médglichst grosse Anzahl von La; 
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kindern umfassen sollte. In Frage kamen Kinder im Alter von 
2 ¥ Jahren, wo die rachitischen Veranderungen besonders 
leicht festzustellen sind. 

Kine Untersuchung der kleinen Kinder der nomadisierenden 
Lappen ist mit gewissen Schwierigkeiten verbunden. Erstens 
sind die Lappen itiber ein sehr grosses Gebiet verbreitet. Der 
Teil von Schweden, der Lappland genannt wird, hat einen Flachen- 
inhalt von ungefahr 125000 Quadratkilometer und in den 6éden 
Gegenden, wo die Lappen ihre Lagerplatze haben, ist es mit fahr- 
baren Wegen sehr schlecht bestellt. Ja, bisweilen gibt es nicht 
einmal einen Fussweg, der zu dem Lappenlager fiihrt. Man muss 
demnach zuverlassige Wegweiser haben. Eine andere Schwierig- 
keit ist die Sprache. Die Lappen haben eine eigene Sprache, die 
urspriinglich aus dem Finnischen kam, aber nach und nach haben die 
Lappen diese Sprache so verandert, dass ein finnisch Sprechender jetzt 
nicht mehr das Lapplandische verstehen kann. Die schwedischen 
Lappen, die nahe der finnischen Grenze wohnen, sprechen ausser 
lapplandisch auch finnisch; die Lappen, die weiter siidlich wohnen, 
haben das Schwedische als Hilfssprache. Will man aber schnell 
das Vertrauen der Lappen gewinnen, so muss man ihre Sprache 
kénnen, denn sonst muss man einen Dolmetscher mitbringen. 
Ich hatte mit noch einer Schwierigkeit gerechnet, namlich, dass 
die Lappen nicht so willig sein wiirden, mir ihre kleinen Kinder 
zr Untersuchung zu itiberlassen. Es zeigte sich indessen, dass 
sie an der Untersuchung sehr interessiert waren. 

Ich hatte mir Angaben dariiber verschafft, wieviel Kinder von 
nomadisierenden Lappenfamilien, im Alter von %—2 % Jahren 
im Sommer 1938 in Betracht kommen konnten. Leider war es 
unmdéglich, diese alle zu untersuchen. Ich musste davon absehen, 
besonders abgelegene und unzugiangliche Lappenlager aufzusuchen, 
wo es nur ein oder zwei Kinder in dem angegebenen Alter gab. 
Ich untersuchte jedoch zwischen 50 und 70 Prozent der Kinder 
in diesen beiden Jahresklassen in den verschiedenen Lappen- 
distrikten. Da die Lappen gerne alle zu Hause befindlichen Kinder 
untersucht haben wollten, hatte ich Gelegenheit auch einige Kinder 
in anderen Altersklassen zu untersuchen. Insgesamt habe ich 120 
Kinder untersucht. 


| 
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Die Lappen gehGren zu einer ganz anderen Rasse als die iibrigen 
Einwohner in Schweden, Norwegen und Finnland. Sie sind von 
kleinem Wuchs. Die Manner sind ungefahr 150 und die Frauen 
ungefahr 140 cm. lang. Die Beine sind im Verhaltnis zu . 
Rumpf kurz. Hande und Fiisse sind klein. Die Lappen sind ei 
ausgespochen kurzschadeliger Typ. Sie haben hervorsteh 
Backenknochen, wodurch sie ein mongolenadhnliches Aussehe 
erhalten, aber die Augenspalten sind gerade. Die Hautfarl: 
hell, das Haar ist dunkel und der Bartwuchs sparlich. 

Die rassenreinsten Lappen sind die, welche in den nérdlichste 
Teilen von Schweden wohnen. Hier haben die Lappen auch 
urspriingliche Lebensweise bewahrt; hier trifft man noch Nom 
an, die das ganze Jahr hindurch in Zelten wohnen. Bei Dus 
fiihrung der Untersuchung habe ich das grésste Gewicht dar: 
gelegt, so viele Kinder wie méglich von diesen Nomadenfami 
zu untersuchen. 

Zu der lapplandischen Rasse gehéren etwa 30000 Mens: 
Von diesen leben ungefahr ein Viertel in Schweden. Von 
schwedischen Lappen ist ein Teil sesshaft und ernahrt sich 
Fischfang. 2—3000 sind Renntierzucht treibende Nomaden. 
in Sommer haben diese Nomaden einen bestimmten Lagi 
wo man sie mit Sicherheit antreffen kann. Im Herbst und im |! 
ling sind sie mit ihren Renntierherden auf Wanderung. Im \W 
halten sie sich auch eine langere Zeit ruhig, aber wo dann 
Lagerstatte sind, kann man im voraus nicht wissen. Dies be: 
auf den Schneeverhaltnissen und dem Futtervorrat fiir die | 
tiere. 

Die Untersuchung musste wie es aus vorstehenden hervory 
in den Sommermonaten vorgenommen werden, obwohl dies 
fiir eine Rachitis-Untersuchung weniger geeignet ist. Das 
meiner Untersuchung war ja in erster Linie, festzustellen, 0 
Kinder der Nomadenlappen Rachitis hatten oder nicht. 
in zweiter Linie war zu untersuchen, in welchem Umfang: 
solche Symptome zeigten. 

Es stellte sich bald heraus, dass rachitische Skelettver 
rungen nicht ungewohnlich waren. Auftreibungen der Epip!ysen 
an den Hand- und Fussgelenken war das Symptom, das © ters 
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beobachtet wurde. Nicht selten kamen gleichzeitig Rosenkranz 
und nach aussen gebogene untere Thoraxapertur vor. Starkere 
Deformierungen des Skelettes waren ungewohnlich. Vereinzelt 
wurde Kraniotabes konstatiert. Da es aber meistens etwas Altere 
Kinder, Ende des ersten Lebensjahres oder iiber ein Jahr, waren, 
die untersucht wurden, war es auch nicht iiberraschend, dass 
dieses Symptom weniger allgemein war. Dagegen kam in vielen 
Fallen eine langer offenstehende Fontanelle vor, ein Symptom, 
das die Diagnose Rachitis stiitzte, wenn andere Skelettverande- 
rungen auch darauf hindeuteten. 

Wurden bei einigen Kindern rachitische Veranderungen bei 
der Untersuchung festgestellt, so war ich sehr darauf erpicht, 
hiervon Réntgenaufnahmen zu bekommen. Dies war aber deshalb 
besonders schwierig, weil die Lappen im Sommer die abgelegensten 
Lagerplatze in den Gebirgen aufgesucht haben. Die Wege in be- 
wohnte Gebiete sind sehr weit und beschwerlich. Ich habe auch 
mehrmals diese Plane aufgeben miissen, da ich einer Mutter nicht 
zumuten konnte mit dem Kind aus diesem Grunde eine Reise von 
vielen hundert Kilometern zu machen, besonders wo ein guter 


Teil des Weges zu Fuss oder in einem Kahn zuriickgelegt werden 
musste. 


Einmal gliickte es doch. Ich habe zwei Familien angetroffen, 
die infolge Uberschwemmungen ihre Wanderung nach den Sommer- 
platzen aufgeben mussten. Hier gab es zwei Kinder mit deutlichen 
Zeichen von Rachitis. Da es nicht weit zu einer Stelle war, wo 
man sie mit einem Auto abholen konnte, gelang es mir, dieser 
Kinder nach einem Krankenhaus zu fiihren, wo Réntgenbilder 
aufgenommen wurden. 


Fall 1. Henrik Nils Thomas O., geboren am 23/9 1937. Untersucht 
am 11. Juni 1938. Alter 8 4% Monate. Das vierte Kind. Gewicht bei der 
Geburt: mehr als 3 kg. Ernahrung in 6 Monaten nur mit Muttermilch. 
Danach kam hinzu anfangs Kuhmilch und dann Ziegenmilch. Bekam 
den ersten Zahn im Alter von 7 Monaten. Nur bei den Umziigen draussen 
gewesen. Kein Lebertran. 

Befund vom 11. VI. 1938. Die Hautfarbe blass. Knochenverdickungen 
an den Stirnbeinhéckern. Die grosse Fontanelle 3 Querfinger. Kranio- 
tabes +, Rosenkranz +, Epiphysenauftreibungen +. Zahne 4/2. Sizt 
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ohne Stiitze. Facialisphanomen neg. Peroneusphanomen neg. Lar 
em. Schadelumfang 46 cm. Gewicht 8 kg. 

Fall 2. Henrik O., geboren am 2. Februar 1937. Untersucht 
Juni 1938. Alter 1 Jahr und 4 Monate. Das dritte Kind. Gewi 
der Geburt beinahe 4 kg. Ernahrung in 7 Monaten nur mit Mutter: 
Erhielt als Zusatz dann sowohl Kuh- als Ziegenmilch und spater Kar 
Saftsuppe, Fleisch, Fisch, Butter und Brot. Kein Lebertran. Vo 
ersten Jahre nur bei den Umziigen draussen gewesen. 


Réntgenbild von Handgelenk zeigt floride Kachitis. Verbreitete, | 
férmige Diaphysenenden an Radius und U!Ina. 


Réntgenbild von Handgelenk zeigt rachitische Veranderungen in I! 
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Befund am 11. VI. 1938. Die Hautfarbe normal. Die grosse Fon- 
tane!e 2 Querfinger. Keine Kraniotabes. Rosenkranz +. Epiphysen- 
auftreibungen +. O-beine deutlich. Zahne 8/8. Facialisphanomen neg. 
Peroneusphanomen neg. Geht ohne Stiitze. 

Linge 74 cm. Schadelumfang 49 cm. Gewicht 11 kg. 


Untenstehende Tabelle zeigt die Rachitishaufigkeit in den 
verschiedenen Altersgruppen. 


| 
| Untersuchte |Anzahl mit Rachitis 


Rachitisfrequens 
in Prozent 


Die Untersuchung zeigte also, dass Rachitis unter den Kindern 
der schwedischen Nomadenlappen vorkommt. Die Krankheit 
konnte meistens im Alter von %—1 jahr festgestellt werden, wo 
man bei der Halfte der untersuchten Falle rachitische Verande- 
rungen des Skelettes nachweisen konnte. 

Diese Ergebnisse stimmen mit solchen von Untersuchungen 
unter den Lappen in Finnland und Norwegen iiberein. Aus Finn- 
land schreibt Ylpp6é: »Ausserdem sieht man — im Gegensatz zu 
der allgemeinen oder landlaufigen Ansicht, nach welcher die 
Rachitis in den nérdlichen Zonen der Erde nicht vorkame — unter 
den Lappenkinder vielfach deutliche rachitische Veranderungen, 
wie ich dies selbst habe feststellen kénnen.» In Norwegen hat 
Johan Kloster eine Untersuchung iiber das Vorkommen der Rachitis 
bei Kindern in einem Fischerbezirk an der Eismeerkiiste vorge- 
hommen. Die norwegischen Lappen sind grésstenteils Fischer. 
Eine Anzahl von Lappenkindern im Alter von 7 Monaten bis 7 
Jahren waren auch Gegenstand einer Untersuchung. Kloster 
konstatierte rachitische Veranderungen unter diesen Kindern in 
32 Prozent. 

Im Hinblick auf die klimatologischen Verhaltnisse im nérd- 
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lichen Schweden mit einem langen dunklen Winter war es kaum 
iiberraschend, dass auch bei den schwedischen Lappenkin: 
Rachitis vorkam. Wenn man ausserdem erfuhr, in welch ho 
Grade die Sauglinge der nomadisierenden Lappen auch wahrend 
hellen Jahreszeit Sonne und Licht entbehrten, war man ersta 
dass noch nicht mehr rachitische Veranderungen vorzufi: 
waren. 

Die Lappen sind zweifelsohne sehr gewissenhaft in der P 
ihrer kleinen Kinder, aber in einer Hinsicht war die Fiirsorg: 
Eltern fiir die Kinder nicht zu deren Nutzen. Die Saugling 
Lappen diirfen namlich nicht eher an Licht und Sonne kom: 
bis sie selbst gehen kénnen, also im Alter von 1—1 ¥% Jal 
Bis dahin miissen sie sich gewéhnlich in dem lapplandischen 
aufhalten. Nur bei Umziigen oder wenn die Mutter sich 1a: 
Zeit von dem Zelt entfernt, wird das Kind mit hinausgenom: 
Es liegt dann aber eingeschniirt in seiner Wiege. Die Wiege bes 
aus einem ausgehéhlten Baumstamm, um den ein Rennti 
gespannt wird. Das Renntierfell wird auch um das Kind gel 
Danach kommt noch ein Tuch oder eventuell auch noch 
Decke um die Wiege. Somit hat das Kind gar keinen Nutzen 
Licht oder Sonnenstrahlen, wenn es sich draussen vor dem 
aufhalt. 

Natiirlich muss man vielfach diese Massnahmen treffen, 
dass Kind im Winter gegen Kalte und im Sommer gegen Miick 
zu schiitzen, die in Lappland wahrend der warmsten Jahres 
eine schwere Plage sind. Da die Lappen keine Ahnung von 
Bedeutung der Sonnenstrahlen fiir das wachsende Kind hat 
so kiimmerte man sich auch nicht darum das Kind ins Frei 
setzen, ehe es sich selbst den Weg dorthin aus dem Zelt su 

Dass die Lappenkinder nicht schwerere rachitische Sk« 
veranderungen hatten, ist wohl darauf zuriickzufiihren, dass 
nahe alle Brustkinder sind. 78 von 115 oder 67 % waren 
im Alter von 6 Monaten nur mit Muttermilch aufgezogen wor 
Nach 6 Monaten bekommen die Kinder gewéhnlich Beikost. 
Miitter setzen dennoch oft das Stillen fort bis die Kinder 1 
Jahre alt sind. Die erste Zusatznahrung der Lappenkinder bes 
im Sommer aus Ziegenmilch und im Winter aus Kuhmilch. BR 
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tiermilch wurde friiher mehr gebraucht als jetzt. Es sind eigentlich 
nur im noérdlichsten Teil Schwedens lebenden Nomaden, die noch 
Renntiermilch als Sauglingsnahrung verwenden. Die Renntier- 
milch ist dickfliessend wie Sahne und enthalt besonders viel Fett 
und Eiweiss; nach den Untersuchungen Ylppés 18.7 % Fett und 
11.1 % Protein. Infolge des grossen Fettgehalts kann man anneh- 
men, dass die Renntiermilch D-Vitamin enthalt und mithin friiher 
eine wichtige D-Vitaminquelle fiir die Lappen war. 

Die Lappenkinder bekommen als Nahrungsmittel, die D- 
Vitamin enthalten, die obengenannten Milchsorten und dazu 
Butter. Auch von dem in der Sonne getrockneten Renntier- 
fleisch kann angenommen werden, dass es D-Vitamin enthalt. 
Da jedoch dieses Fleisch besonders schwer zu kauen ist, diirfte 
es nicht von einer grésseren Bedeutung fiir die Kindernahrung sein. 
Eier kommen selten auf dem Speisezettel der Nomadenlappen 
vor und Lebertran hat man bis jetzt nur in Ausnahmefallen den 
Kindern unter zwei Jahre gegeben. 

In den Lappenfamilien, wo ich die Untersuchungen vornahm, 
waren 247 Kinder geboren und von diesen Kindern waren 41, 
ehe sie das erste Jahr vollendet hatten, gestorben. Im Hinblick 
auf die Rolle, welche die Rachitis bei der Sterblichkeit an akuten 
Infektionskrankheiten im Sauglingsalter spielt, muss man anneh- 
men, dass das Vorkommen von Rachitis bei 50 °% der untersuchten 
Kinder im Alter von 4%— 1 Jahr einen wichtigen Faktor fiir diese 
grosse Sduglingssterblichkeit darstellt. Es ist darum notwendig, 
dass die schwedischen Nomadenlappen Aufklarung erhalten tiber 
die zu treffenden Massnahmen zur Verhinderung von Rachitis 
unter ihren Saéuglingen. 

Fiir Schweden gilt das, worauf Wallgren, hinweist, dass die 
Menge und der Wirksamkeitsgrad der ultravioletten Strahlen der 
Sonne zu gering sind um Rachitis vorzubeugen. Dazu ist die 
Lufttemperatur oft zu niedrig um eine Ausniitzung zu gestatten. 
Dies gilt in besonders hohem Grad fiir das nérdliche Schweden. 
Fiir die Lappen werden also Lebertran und bestrahltes Ergosterin 
die wichtigsten D-Vitaminquellen sein. 
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Zusammenfassung. 


Der Verfasser hat eine Untersuchung unter den nomadisierenden 
Lappen vorgenommen, um festzustellen, ob Rachitis vorkommt. 
Von 24 Kinder im Alter von %—1 Jahr hatte die Halfte over 
50 % deutlich erkennbare rachitische Skelettveranderungen. 
Alter von 1—3 Jahren wurden 69 Kinder untersucht. Bei 29 \ 
diesen (= 42 %) konnte Rachitis konstatiert werden. Das 
gemeine Vorkommen von Rachitis bei den kleinen Lappenkind 
ist auf den Mangel an ultravioletten Licht, worunter diese be: 
ders im ersten Lebensjahr leiden, zuruckzufiihren. Die Lap 
sind bisher nicht ausreichend iiber die vorbeugenden Massnah) 
gegen Rachitis unterrichtet worden. 


Résumé. 


L. auteur a fait une enquéte parmi les Lapons suédois non 
sant quant a la présence de rachitisme. Sur 24 enfants Ag 


six mois 4 un an, la moitié, soit 50 %, portaiént des signes évid 

de rachitisme. Dans l’aAge de un 4a trois ans, 69 enfants fu 
examinés, et, dans 42 %, des cas, on pouvait constater des modi- 
fications rachitiques du squelette. La cause de la présence ordi- 
naire du rachitisme parmi les petits enfants lapons est le manque 
de lumiére ultraviolette dont ils souffrent particuliérement pendant 
la premiére année de leur vie et le fait que les Lapons ne sont pas 
suffisamment renseignés quant aux mesures prophylactiques qui 
peuvent étre prises contre le rachitisme. 


Summary. 


The author has made an investigation among the nomadi 
Swedish Lapps regarding the occurrance of rickets. Out o! 24 
children in the age of %—1 year, half the number, or 50 °. had 
distinct signs of rickets. In the age 1—3 years 69 children 
examined and to 42 %, changes in the skeleton due to ri: kets 
could be proved. The cause to the usual occurrence of ri kets 
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among the Lappish babies, is due to the lack of ultra violet light 
especially during the first year of life, and also because the Lapps 
have not been sufficiently informed about the prophylactic mea- 
sures against rickets that can be taken. 
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Aus der Medizinischen Abteilung des Kinderkrankenhauses zu 
burg, Chef Prof. Dr. A. Wallgren, und dem Bakteriologischen L 
torium des Sahlgrenschen Krankenhauses, Chef Dr. Med. A. 


Uber eine Tuberkulose-Epidemie boviner Herkunft einer 
Stadtbevolkerung und einer Ferienkolonie fiir Kinder, 


Von 


A. GNOSSPELIUS. 


Dass die tuberkulése Primarinfektion haufig von bovinen The- 
Bacillen durch Milchansteckung verursacht wird, ist schon lang 
bekannt. Es diirfte vor allem Griffith in England und Jensen in 
Danemark sein, die durch ihre umfassenden Untersuchungen di 
grosse Bedeutung der bovinen Ansteckung erwiesen haben. _|iese, 
sowie die meisten anderen Untersuchungen haben das mehr oder 
weniger deutlich endemische Vorkommen von Tuberkulose bovi- 
nen Ursprungs der Bevélkerung eines gewissen Landes oder Landes- 
teils klargelegt. Aus ihren Arbeiten geht hervor, dass die The- 
Infektion bovinen Ursprungs vor allem die Bevélkerung solche 
Gegenden trifft, wo die bovine Tuberkulose ausgebreitet ist und 
wo die Milch durch Pasteurisieren eine verminderte Infektions- 
fahigkeit nicht erhalten hat. Die Eingangsstelle der bovinen 
Infektion ist hauptsachlich der Verdauungskanal von den Ton- 
sillen mit den Halsdriisen herab bis zum Darm mit den 
terialdriisen. Natiirlicherweise werden vor allem kileinen 
Kinder dieser Ansteckung ausgesetzt. Koch ist ja der Meinung 
gewesen, dass der bovine Tuberkelbazillus eine weniger virulent 
und mehr lokalisierte Infektion als der humane verursache. Lang 
in Deutschland, Griffith und andere englische Bakteriologe: sind 
zur entgegengesetzten Meinung gekommen und sind der Ansicht, 
dass der bovine Bazillus die Anregung zu einer Generalisi: rung, 
ebenso ernsthaft wie die des humanen Typus, geben kann. +/unro 
und Walker schrieben zuletzt im Jahre 1935, dass »the ovine 
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bacillus has a lower invasive capacity then the human, and pro- 
duces progressive disease less readily.» Ob dies wirklich der Fall 
beim Menschen sei, diirfte noch als unaufgeklart gelten, dass aber 
der bovine Typus ernsthafte Krankheitszustande mit Miliartuber- 
kulose und The-Meningit verursachen kann, ist ja schon bekannt 
und bezeugt, unter anderem durch die bedeutenden Untersuchungen 
von Griffith und Jensen. 

Die tiefere Erkenntnis von der Bedeutung des bovinen Typus 
in Bezug auf die Tuberkulose des Menschen nebst den in den letzten 
Jahren erworbenen Kenntnissen von dem Verlauf der Primar- 
tuberkulose, zusammen mit der gesteigerten Fiirsorge-Wirksam- 
keit hat bewirkt, dass tuberkulése Infektionen bovinen Ursprungs 
nunmehr 6fter als vorher diagnostiziert werden. In Schweden 
sind einige Epidemien beschrieben, in Horred von Stahl und in 
Grums von Olsson. Tornell hat eine bovine Erythema nodosum- 
Epidemie unter Fabriksarbeiterinnen in Boras beschrieben, aber 
mit Ausnahme davon ist, soviel ich weiss, bisher keine Tuberkulose- 
epidemie bovinen Ursprungs in einer Stadt beobachtet worden, 
weshalb es vielleicht von Interesse ist von dem Verlauf einer 
Milchepidemie, die in Gothenburg im Sommer 1938 auftrat, zu 
berichten. 

Anfangs Juli 1938 wurde im Kinderkrankenhaus ein 10-jahriges 
Madchen mit Erythema nodosum eingeliefert. Es fieberte leicht, 
hatte eine erhéhte S.R. und reagierte auf die Tuberkulinprobe 
positiv, aber weder bei der gew6éhnlichen Untersuchung noch bei 
der Durchstrahlung und Réntgenaufnahme der Lungen konnte 
ein pathologischer Prozess im Parenchym oder in den Hilsudriisen 
nachgewiesen werden. Die Affektion mit Erythema nodosum 
machte es wahrscheinlich, dass es sich um eine Primartuberkulose 
mit Lokalisation beispielsweise im Darm handelte, aber da es nicht 
bekannt war, ob es friiher auf Tuberkulin positiv reagiert hatte 


oder nicht, liess dieses sich nicht so genau feststellen; méglicher- 
Weise kénnte es sich um eine nicht spezifische E. n. einer friiher 
tuberkulinpositiven Person handeln. Das Befinden des Madchens 
besserte sich, die Temperatur und die S. R. sanken, es konnte 
das Bett verlassen und wurde nach dem Rekonvaleszentenheim 
zur weiteren Pflege gesandt. 
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Ende Juli kam eine besorgte Mutter mit zwei Kindern in 


Poliklinik und bat dieselben auf Tuberkulose zu untersuchen. | 
drittes Kind, ein 3-jahriger Sohn, hatte neulich eine Halsdriis: 


tuberkulose bekommen und war deshalb in der Chirurgis: 
Abteilung des Kinderkrankenhauses in Pflege. Die Kinder zei; 
sich tuberkulinpositiv. Das eine Kind, ein 6-jahriger Kn 
hatte eine normale S.R., das andere, ein 5-jahriges Madchen, h 


eine erhéhte S.R. Beide waren aber sonst vollstandig gesun 
In der letzten Zeit waren sie ein wenig misslaunig gewesen, ji 


iibrigen aber hatten sie keine Zeichen von Krankheit gez 
Sie waren nicht zu Bette gelegen, die Temperatur war nich 
messen worden. Die Lungenuntersuchung und die Réntgen 
nahme der Lungen zeigten bei den beiden Kindern nichts pa 
logisches. Mit Riicksicht auf die Halsdriisentuberkulose des Bru 
schien eine bovine Ansteckung sehr wahrscheinlich zu sein. 

Anfrage erzahlte die Mutter, dass sie die Milch der Familie d 
von einem Bauern in ©. und nicht von einer Molkerei gek 
hatte. Rein schablonmassig war der Milchlieferant des fri 
erwahnten E. n.-Madchens im Journal bemerkt worden, un 
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ging nun hervor, dass derselbe Bauer den beiden Familien Milc 
geliefert hatte. Die Familien wohnten nicht in der Nahe von 


einander und hatten keine sonstigen Verbindungen. Das 
schwisterpaar war aus einer einfachen Arbeiterfamilie, das | 
Madchen aus einer gutgestellten Familie in Orgryte. Der Verd 
einer Milchansteckung war so stark, dass der Stadt-Tierarzt 
mittelbar alarmiert und aufgefordert wurde, an Ort und 5 
den Viehbestand des Bauern-Milchlieferanten zu untersuchen 
fuhr sofort dorthin, nahm Direktproben der Milch samtli 
Kiihe fiir Untersuchung auf Tbb und sperrte gewisse meh 
dachtigen Kiihe von weiterer Milchlieferung ab. Diese Direktu 
suchungen fielen negativ aus und auch die Meerschweinchenp 
der Milch gaben negatives Resultat. Es stellte sich jedoch h 
dass der Bauer kurz vorher eine Kuh verkauft hatte. Das Sch 
dieser Kuh lasst sich leider nicht genau feststellen. Sie wuri! 
eine Schlachtervereinigung verkauft, die sie im stadtischen Sch 
hof gleichzeitig mit einer Anzahl anderer Kiihe abschlachten 
Unter diesen Kiihen wurde eine Kuh mit ausgebreiteter ‘|! 
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kulose, u. a. Eutertuberkulose, in Beschlag genommen. Dass es 
sich aber gerade um die Kuh des Bauern in ©. handelte, war 
unméglich zu beweisen, diirfte aber wahrscheinlich sein. 

Spater hat der Tuberkulose-Tierarzt der Provinz den Vieh- 
bestand des Bauern nochmals untersucht; der Bestand wurde von 
ihm als durchwegs angesteckt bezeichnet. Alle Kihe, ausgenom- 
men eine, reagierten auf Tuberkulin positiv und die Reaktionen 
waren sogar kraftig. Ein Kalb von acht Monaten reagierte auch 
stark, trotzdem es von den Kiihen getrennt und eigentlich nur 
durch die Milch mit ihnen in Beriihrung gewesen war. Der Bauer 
war damit einverstanden, die Milch von nun an direkt an eine 
Molkerei zu liefern, wo sie vor dem Verkauf pasteurisiert wurde. 

Beim Besuch des Stadt-Tierarztes gab der Bauer an, dass er 
nur an einzelne Familien in Orgryte und Kalleback Milch verkauft 
habe. Zufalligerweise ergab es sich aber, dass der Bauer auch 
an eine Familie, die er nicht erwahnt hatte, Milch verkauft hatte. 
Das vorher erwahnte E. n.-Madchen erzahlte nun, dass sie einmal 
mit dem Milchwagen gefahren ware, und dass dabei Milch in ver- 
schiedenen Hausern abgeliefert worden ware. Des Liigens iiber- 
fihrt und dringend ausgefragt, sah sich der Bauer veranlasst, 
die ganze Kundenliste vorzulegen. Es kam dabei heraus, dass 
er an nicht weniger als 33 Familien Milch verkaut hatte und dass 
er ausserdem Milch an eine Ferienkolonie in L. mit 42 Kindern 
von der Nachbarstadt M. geliefert hatte. Die Kundenliste wurde 
der Fiirsorge tiberliefert und die Familien haben sich spater so 
gut wie méglich durch die Firsorge oder von Privatarzten unter- 
suchen lassen. Das dargelegte Material ist hauptsachlich auf die 
Untersuchungen der Fiirsorge gegriindet. Die Familien wurden 
meistens am Ende August oder im September untersucht. Die 
Untersuchung umfasste Tuberkulinreaktion, S.R., sowie Durch- 
leuchtung oder Réntgenaufnahme der Lungen. Bei den jiingeren 
Leuten wurde zuerst die Reaktion von Hamburger, bei den Alteren 
aber die von Pirquet ausgefiihrt. Als positiv wurde eine Reaktion 
von mindestens 5 mm. Diameter nach 48 Stunden gefordert. 
Beim negativen Ausfall wurde Mantoux bis zu 1.0 mg ausgefiihrt, 
wobei als positive Reaktion ein palpables Infiltrat von mindestens 
10 mal 10 mm nach 72 Stunden gefordert war. 
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Die in Frage kommenden Familien gehérten im grossen Ganzen 
zwei verschiedenen Bevélkerungsgruppen, teils gutgestellten Fami- 
lien, die in dem Stadtteil Orgryte wohnten, teils einfachen Arbeit 
familien, die in den Stadtteilen Kalleback und Annedal wohnten 
Die 33 Familien machten zusammen 136 Personen. Von diesen 
kénnen unmittelbar 8 abgerechnet werden, da sie entweder schon 
vorher von der Fiirsorge bekannt waren oder die Anamnese es wa 
scheinlich machte, dass sie in anderer Weise angesteckt wai 
Von den Ubrigen sind 28, hauptsachlich Altere Leute, niciit 
untersucht oder mit der Tuberkulinreaktion gepriift word 
weshalb sie in der folgenden’ Besprechung  unberiichsich! 
sind. 

Die tibrigen 100 Leute verteilen sich an die verschiedenen 
Altersgruppe in folgender Weise: 40 waren iiber 25 Jahre, 26 waren 
in der Altersgruppe von 16 bis 25 Jahre, 24 in der Altersgruppe ' 

6 bis 15 Jahre und 10 Personen waren unter 6 Jahren. 98 von 
diesen 100 Personen waren Tuberkulinpositiv, nur zwei waren 
negativ. Diese zwei waren Sauglinge, die nur mit Muttermilch 
aufgezogen waren. Sie hatten noch keine Kuhmilch erhalten, 
weshalb sie der tuberkulésen Milchansteckung nicht ausgeseizt 
worden waren. Beinahe 100 % Tuberkulinpositive einer Bevo! 
rungsgruppe ist ja eine gar zu grosse Zahl. Es gibt keine zuging- 
lichen Zahlen der Tuberkulinpositivitat bei Erwachsenen inner- 
halb der Stadt Gotenburg. Was die Kinder betrifft hat Johannsen 
ein Material vorgelegt, das >3000 gesunde Kinder im Alter von 
1—15 Jahre und hauptsachlich aus der Arbeiterklasse umfasst, 
welche in den Jahren 1928—1937 in das stadtischen Kinderl« 
Vidkarr aufgenommen waren. Aus seiner Untersuchung x 
hervor, dass die Prozentzahl der Angesteckten im Alter von 
Jahren etwa 10 % ist, im Alter von 7 Jahren 30 % und im Alle! 
von 14—15 Jahren 50%. Zum 4hnlichen Resultat ist Ro/lin 
beim Bearbeiten des Krankenhausmaterials der Med. Abt. ‘es 
Kinderkrankenhauses zu Gotenburg gekommen. Bei dieser Unter- 
suchung sind Falle mit aktiver Tuberkulose abgerechnet. 
Material von Johannsen zeigt die Gesamtzahl der Tuberku 
positiven von Jahr zu Jahr eine stetig sinkende Tendenz, 
28.2 % im Jahre 1928 bis 12.4 % im Jahre 1937, was darauf | 
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deutet, dass die Verbreitung der tuberkulésen Infektion unter 
den Kindern Gotenburgs im Abnehmen begriffen ist. 

Unter den 40 Personen der Altersgruppe tiber 25 Jahren gibt 
es vicle, von denen man mit Recht vermuten kann, dass sie durch 
die Mileh angesteckt worden sind. Die Unsicherheit, welche bei 
der Beurteilung der Ursache einer Tuberkulinpositivitat beim 
Erwachsenen bestehen muss, hat bewirkt, dass ich es nicht gewagt 
habe, irgendwelche Personen als sicher angesteckt zu bezeichnen, 
um so mehr als niemand sich krank gefihlt hatte. In den tibrigen 
Altersgruppen habe ich diejenigen zu den Angesteckten gerechnet, 
die an Fieber erkrankt sind, oder Halsdriisen oder E.n. gehabt 
haben, ebenso diejenigen, die bei der 4rztlichen Untersuchung 
eine bestimmt pathologische S.R. ohne andere augenscheinliche 
Ursache gehabt haben. Vor allem sind Kinder in der letzten Gruppe 
mitgerechnet. Die Kinder haben sich im Sommer infiziert, da ihr 
Allgemeinbefinden gut ist und es gibt sicher viele, die eine in- 
apparente Infektion gehabt haben, welche vielleicht unter weniger 
ginstigen Voraussetzungen mehr zum Vorschein gekommen ware. 

Die in der Tabelle angefiihrten Zahlen sind als Mindestziffern 
der Anzahl von den Angesteckten zu bezeichnen. In der Alters- 
gruppe 16—25 Jahre sind unter den in dieser Weise beurteilten 


Goten- 
burg + 
Ferien- 
kolonie 


Gotenburg, 33 Familien. Ferien- 
kolonie 


> 25 |16—25| 6—15| 0o— 
x 


6—13 J. 
\Jahren| J. | J. | | Samet. 


Das ganze Mate- 


Friher tub. + 
Nicht untersuchte 


Untersuchte 

Tuberkulin + 

Tuberkulin 

Sicher angesteckte 

Erythema 
nodosum 

Halsdriisentuber- 
kulose 


| 
65 36 25 10 136 42 178 
20 8 10 
10) 26 24 10 100 17 
10 26 24 8 98 17 
0 0 0 2 2 0 
5 12 6 23 17 4() 
1 1 2 4 6 
3 3 1 7 4 11 
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Personen nur 5 von 26 als sicher angesteckt betrachtet worden, 
In der Tat dirfte die Zahl der Angesteckten mindestens doppelt 
so gross sein. Von diesen 5 haben 3 Halslymphome gehabt. In 
der Altersgruppe 6—15 Jahre sind 12 von 24 fiir angesteckt ge 
halten worden: 3 haben Halslymphome und 1 E. n. gehabt. U 
den 10 Kindern im Alter 0—5 Jahren, waren — wie vorher erwiih 
ist — 2 mit Muttermilch aufgezogene Sauglinge tuberkulin-nega| 
Von den iibrigen 8 sind 6 als angesteckt betrachtet worden; | 
diesen hat ein Kind E.n. und ein anderes Halslymphom ge! 

Im letztgenannten Falle wurden die Halslymphome exstirpiert. 
Bei Ziichtung hiervon wurden die typisch bovine Tuberkelbazillen 
in Reinkultur erhalten. Bei Kaninchenversuchen mit 0.01 mg 
Bakterien intravenés, konnte der Fund der Tuberkelbazillen vom 
bovinen Typus bestatigt werden, da das Kaninchen innerhalb 
2 Monaten an einer ausgebreiteten Tuberkulose starb. Auch bei 
einem 23-jahrigen Manne mit Halslymphom ist es mir gelunven, 
typisch bovine Tuberkelbazillen im durch Punktion erhaltenen 
Eiter nachzuweisen. Der letzterwahnte Mann ist der Alteste vines 
Geschwisterkreises von 6 Personen im Alter von 15—23 Jali 
deren Krankheitsgeschichten in aller aller Kirze zu refe1 
von Interesse sein k6énnte. 


3d 23 Jahre alt, tuberkulinnegativ im Jahre 1936, erkrankte den 
Juli am Fieber mit Lymphadeniten am Halse. Lag 14 Tage zu | 
Am 10. August tuberkulinpositiv. Lungenréntgen neg. Eine 
lang unfahig zu Arbeit, konnte spater seine Studien fortsetzen. Die Hals- 
lymphome gingen nicht zuriick, weshalb er mit Réntgen behandelt wurde 

$ 21 Jahre alt, im April 1938 tuberkulinnegativ (Mantoux 1.0 
Anfangs Juni Halsschmerzen und geschwollene Driisen am Halse, lag 
eine Woche zu Bett. Nicht krank im spateren Laufe des Sommers. Am 
31. August tuberkulinpositiv. Lungenréntgen negativ. S.R. 15 mm 

6 20 Jahre alt. Anfang Juni hatte er massig geschwollene, unemp- 
findliche Halsdriisen. Lag nicht zu Bett. Am 31. August tuberkulin- 
positiv. S.R. 6 mm. Lungenréntgen neg. 

2 18 Jahre alt. Erkrank ca. am 10. Juli an Fieber mit massigen |! 
schmerzen und unempfindlichen Lymphadeniten am Halse. Lag 10 | 
zu Bett. Am 23. August tuberkulinpositiv. S.R. 16 mm. Lungenrdnige 
negativ. 

$ 15 Jahre alt. Nicht krank wahrend des Sommers. Am 29. Au; 
tuberkulinpositiv. S.R. 9 mm. 
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6 15 Jahre alt. Lag am Ende Juli eine Woche zu Bett, Fieber 38.5 
und eine grosse Driisengeschwulst am Halse. Die Driisen verlieren bald 
an Umfang. Am 29. August tuberkulinpositiv. Lungenréntgen neg. 

Unter diesen 6 Geschwistern, die, soviel man weiss, nicht friiher 
mit Tuberkulose angesteckt waren, haben 4 im Laufe des Sommers 
Halslymphome bekommen. Ein Kind, das friiher im Friihling als 
tuberkulinnegativ festgestellt worden war, ist eine kurze Zeit 
krank gewesen, ein anderes ist gar nicht krank gewesen, alle sind 
am Ende des Sommers Tuberkulinpositiv. Zwei der Geschwister 
wurden wahrscheinlich am Anfang Juni angesteckt, die drei anderen 
erkrankten ungefahr gleichzeitig Mitte Juli, wahrend sie tibrigens 
an verschiedenen Orten waren. Diese Familie, ebenso wie einige 
andere, hatte ihre Milch mehrere Jahre hindurch von dem erwahnten 
Bauer gekauft. Die meisten Stadtkinder, die krank gewesen sind, 
haben ihren Fieber, ihr E. n. bzw. ihre Halslymphome am Anfang 
und Mitte des Juli bekommen. Dieses deutet darauf hin, dass 
diejenige Kuh, die wahrscheinlich die angesteckte Milch geliefert 
hat, im Anfang Mai anstecksfahig geworden ist. Da kann ja ihre 
Infektionsfahigkeit nicht so gross gewesen sein; nur einige Indi- 
viduen wurden angesteckt und krank. Die meisten erkrankten 
im Juli, was darauf hindeutet, dass die Milch im Juni stark an- 
steckend war, so ansteckend, dass alle, die sie ungekocht getrunken 
haben, infiziert wurden. Manche, vor allem die Tuberkulinposi- 
tiven, hatten keine Beschwerden, bei anderen war die tuberkulése 
Ansteckung im Bauch oder im Hals lokalisiert, vielleicht manch- 
mal an beiden Stellen. Das Resultat zeigt, dass schliesslich alle 
angesteckt wurden, was sich dadurch feststellen lasst, dass alle 
schliesslich auf Tuberkulin positiv reagierten. 

Es ist schon oben erwahnt, dass der Bauer auch an eine Ferien- 
kolonie fiir Kinder aus der Stadt M. Milch geliefert hatte, und 
es diirfte von Interesse sein, die Wirkungen der Milch innerhalb 
dieser Kolonie kennen zu lernen. 

In der Kolonie wohnten 42 Kinder im Alter von 6—13 Jahre. 
Von diesen waren 26 durch die Fiirsorge ausgewahlt. Vor der 
Abreise reagierten 10 von diesen bei der Tuberkulinprobe negativ, 
15 waren sicher positiv und ein Kind wurde als positiv angenommen, 
da es sich friiher im Sanatorium aufgehalten hatte. Die Kinder 


elt 
In 
er 
nt 
lV. 
er 
rt. 
rt. 
n 
1g 
m 
lb 
n, 
1, 
nN 
t 
it 


202 


kamen am 22. Juni in die Kolonie an. Am Ende Juli erkrankte 
im Laufe einer Woche eine recht grosse Anzahl von den Kindern, 
Viele waren tatsachlich krank und hatten eine Temperatur von 
38°—39°.- Ubrige Symptome waren Kopfschmerzen, Halsbeschwer- 
den und leichte, unklare Magensymptome. LE inige hatten nur 
ein paar Tage erhéhte Temperatur, bei den meisten ist die Tem- 
peratur nach einer Woche heruntergegangen. 6 aber lagen noch 
zu Bett mit Fieber, als die Kinder am 7.—8. August nach Hause 
Fahren sollten. Einige der Kinder hatten leichte Halsbeschwerdcn, 
und unbedeutende Adeniten am Halse, der Rachen aber war nicht 
besonders gerotet. 

Die ganze Geschichte wurde als eine ganz banale Infekt on 
aufgefasst, und man hatte keinen Verdacht auf Tuberkulose, bis 
eines der Kinder am Tage vor der Abreise E. n. bekam. Wir se!ven 


hier wieder ein Beispiel davon, wie E. n. die Aufmerksamkeit aut 


die Méglichkeit einer tuberkulésen Infektion richtet. 

In der Woche nach der Heimkehr erkrankten zu Hause noch 
drei Kinder an E.n. Aus diesem Anlasse wurden alle Kinder, 
die krank gewesen waren, von der Fiirsorge untersucht. Es ergab 
sich da, dass diejenigen Kinder, die vor der Kolonieaufenthalt 
mit Sicherheit tuberkulinnegativ waren, jetzt alle auf Tuberkulin 
positiv reagierten. Wenigstens 6 von ihnen, wahrscheinlich mehrere, 
erkrankten mit Fieber. Von den 15 bestimmt Tuberkulinposi- 
tiven erkrankte niemand. Der Knabe dagegen, der wegen seiner 
friiheren Aufenthalt in einem Sanatorium als tuberkulinpositiy 
gehalten war, wurde krank. Er hatte ein paar Wochen Fiche 
gehabt und erhielt Halslymphome. Bei genauer Untersuchung, 
stellte es sich heraus, dass er bei seiner friiheren Aufenthalt im 
Sanatorium, wohin er wegen allgemeiner K6érperschwache und 
Verdacht an Tuberkulose geschickt war, tuberkulinnegativ gewes 
war. Von den 16 Kindern die sich ohne Vermittlung 
Fiirsorge in der Kolonie aufhielten, und deshalb nicht 
Tuberkulin gepriift waren, erkrankten 6 und diese erwiesen sich 
tuberkulinpositiv. Die tibrigen 10 sind nicht untersucht worden 
Von den 42 Kindern der Kolonie sind mindestens 17 angesteckt 
worden; unter diesen haben 4 E.n. gehabt. 4 erhielten Hals- 
lymphom. Durchstrahlung und Lungenréntgen ergaben bei allen 
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ein negatives Resultat. 3 sind kurze Zeit im Sanatorium gepflegt 
worden. 

Die Gesamtzahl der Angesteckten in der Stadt und in der 
Ferienkolonie diirfte wohl 40 machen. Diese Zahl ist jedoch wahr- 
scheinlich zu niedrig berechnet. 6 von den Kindern haben E. n. 
gehabt, 10 haben Halslymphome bekommen, meistens aber nicht 
bésartigen Charakters. Keine ernsthafte Komplikationen sind 
eingetroffen. Nur eine ganz; geringe Anzahl hatte Sanatorium- 
oder Krankenhauspflege nétig. Die Epidemie muss als gutartig 
betrachtet werden. Die Kinder haben ihre tuberkulése Primar- 
infektion in einer ziemlich gutartigen Weise bekommen. Zum 


ginstigen Verlauf diirfte beigetragen haben, dass die Kinder im 


Sommer angesteckt worden sind, wo sie ja in der bestméglichen 
Kondition sind. 

Wie kann nun denn eine Milchepidemie in einer Stadt wie 
Gotenburg (etwa 260,000 Einw.) entstehen. Die Viehstande der 
Umgebung von Gotenburg sind in grossem Umfang mit Tuber- 
kulose angesteckt, und da ist natiirlich immer die Moéglichkeit 
vorhanden, dass die Kiihe die Tuberkulose in solcher Form — 
Euter- oder Gebarmuttertuberkulose — erhalten, dass die Milch 
bazillhaltig wird. Im allgemeinen wird die Milch durch grosse 
Milchzentralen verkauft, und ist dabei nach dem Pasteurisieren 
und der Vermischung nicht so ansteckend. Es kommt aber vor, 
dass die Bauern ihre Milch direkt zu den Konsumenten ohne 
vorhergehendes Pasteurisieren verkaufen, und man_berechnet, 
dass in Gotenburg taglich etwa 7—8000 Liter auf diese Weise 
verkauft werden. Diese Distributionsart — Direktverkauf Produzent- 
Konsument — war friiher mehr umfassend, hat aber nach und 
nach abgenommen. Diese Art des Milchverkaufs soll verschwinden. 
Unser neues Gesetz schreibt namlich vor, dass in einer Stadt 
oder Ortschaft, wo die Sanitaétsverordnungen fiir Stadte gelten, 
nicht-pasteurisierte Milch oder Sahne zu Konsumenten ab 1. Juli 
1939 ab nicht verkauft werden darf. Das Gesundheitsamt ist 
jedoch dazu berechtigt, Dispens hievon zu erteilen. In der Praxis 
darf diese Dispensation nur denjenigen Viehziichtern bewilligt 
werden, die einen reaktionsfreien Viehbestand haben. Dank 
diesem Gesetze ware wohl keine tuberkulése Milchansteckung in 
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einer Stadt oder grésseren Ortschaft zu befiirchten. Solange 
ahnliche Verordnungen fiir das Land nicht erlassen sind, kann 
man aber damit rechnen dass nicht-pasteurisierte Milch ansteckend 
sein kann, insofern sie nicht von einem Kuhstall mit kontrolliert 
reaktionsfreiem Viehbestand kommt. Dieser Umstand sollte 
eigentlich mehr von den Stadtfamilien wahrend des Lantau/ent- 
haltes beachtet werden als es jetzt der Fall ist. Dieses gilt natiir- 
lich auch bei der Organisation von Ferienkolonien fiir Kinder, 
Der Vorlauf einer 4hnlichen Epidemie kénnte vielleicht ein ander- 
mal nicht so gliicklich wie in diesem Falle enden. 


Summary. 


The author describes a tubercular epidemic, which was c: 
by not pasteurised milk and which overtook 33 families o1 
136 persons living in the city of Gothenburg. Upon an examina! 
of 100 of these were 98 tuberculin-positive. The 2 tubercul 
negative were infants, who only had eaten mothers’ milk ani 
that reason had not come in contact with infected milk. 
these 100 persons must be regarded as surely infected by 


milk. 2 had Erythema nodosum and 7 tubercular jugular gla: 
Two of the last mentioned were proven to have tubercular ba 

of bovine type. — The same infected milk had been delivered 

a summerhome for 42 children. At least 17 children were infected; 
4 had Erythema nodosum and 4 tubercular jugular glands. 
above mentioned number of infected persons must be rega’ 
as a minimum; those in reality infected may be considera 


greater in number. 

According to new statutes is after the Ist of July 1939 . 
pasteurised milk to be sold in cities and larger communiti 
Sweden. Exemption from this may be given to farms with | 
reactive stock. These statutes are not applicable to the cou 
side, which ought to be taken into consideration when city fam ilies 
leave for the country and when planning summerhome [for 
children. 
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La Clinique de la Croix Rouge, Oslo. 


Sur la polyarthrite aigué comme symptoéme initial de 


linfection primaire tuberculeuse. 


Par le 


Dr. med. J. HEIMBECK. 


Le tableau clinique que nous allons esquisser semble cons! 
un nouveau syndrome pathologique, en ce sens qu’on n’en 
encore présenté une observation en dépit du fait qu’on en 
connait l’existence. Comme il peut avoir une importance cons 
able, théoriquement aussi bien que pratiquement, nous a 


nous permettre d’en rendre compte aussi exactement que poss 


quoiqu’il ne s’agisse que d’un seul cas. 


La cliente, une jeune femme de 21 ans s’est présentée a nou 


7 Septembre 1938. Son Pére, sa mére, et son fréere unique se p¢ 


uel 
pas 
up- 
ler- 


ons 


bien, mais dans la famille du pére, il y a eu quelques cas de tu! 


culose. 
Mile X. avait toujours eu une bonne santé, mais depuis qui 
jours elle souffrait des genoux. Ses chevilles étaient enflées 


étre douleureuses. I] y a eu par la suite des douleurs du 
gauche, de la hanche droite, et a la fin dans les articulations 


doigts, qui ont aussi enflé. Elle n’avait pas de fiévre et se si 
bien, en dehors de ces manifestations locales. 

A l’examen nous avons trouvé: Etat géneral exellent, 
d’anormal dans la région du cou, pas de ganglions, rien a rema 


du cété des poumons, du cceur et de l'abdomen. II n’y avait 


exanthéme ni érythéme. Pas de signes objectifs aux articulal 
les chevilles 4 part. Celles-ci étaient, comme déja dit, en 


mais pas douloureuses au toucher. L’urine était normale. 
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sédimentation, la réaction de Fahreus, était 4 15 aprés une heure. 
La cuti-réaction tuberculinique était négative aprés 48 heures. 

A lexamen, la cliente accusait des douleurs dans les articula- 
tions déja nommeées, genoux, coude gauche, hanche droite, et les 
articulations des doigts, mais pas de sensibilité au toucher. 
L’cedéme des chevilles s’est maintenu les jours suivants, ainsi que les 
douleurs trés modérées des autres articulations. La température 
axillaire ne dépassait pas 37°. Nous avons pensé 4 une crise de 
rhumatismes articulaires aigués, et avons ordonné le lit et l’aspirine. 
Au cours d’une semaine tous les symptomes articulaires ont dis- 
paru, et la sédimentation est descendu 4 12. Le 23 Septembre, 
c.a.d. 15 jours aprés le début de l’accés la cliente a subitement 
ressenti des douleurs au talon droit, et le méme jour la sédimenta- 
tion était 4 30. Huit jour plus tard, tous les symptémes subjectifs 
comme objectifs, avaient de nouveau disparu, la sédimentation 
était déscendue 4 20. La malade prenait toujours de l’aspirine. 
Apres une autre semaine c.a.d. un mois aprés l’apparition des 
premiers symptémes, la malade s’est levée. Sa cuti-réaction étant 
négative, elle a voulu se faire vacciner au B.C.G. La vaccination 
devait avoir lieu le 15 Octobre, mais par un oubli, le vaccin n’avait 
pas été procuré, et pour n’avoir pas a avouer notre négligence, 
nous avons dit qu’il était préférable de refaire une cuti-réaction 
avant la vaccination, vu que la derniére remontait 4 six semaines. 
Ainsi fut fait et cette cuti-réaction était positive au maximum, 
avec des vésicules. 

Il s’agissait done d’une infection tuberculeuse primaire, si 
récente que la cuti faite six semaines plus té6t était négative. Une 
radiographie des poumons, faite le jour méme n’a rien montré 
de patholique. (Radio 1.) Nous avons néanmoins mis la malade 
en observation 4 la Clinique de la Croix Rouge. 

La témperature dépassait légérement la normale. La sédimenta- 
tion était 4 12. La malade se trouvait tout a fait bien et on ne 
pouvait démontrer quoique se soit d’anormal. Elle prenait des 
pilules de Turban 1 x 10 (acide arsenicosum 0.0001, acid acetylo- 
salicylicum 0.10), et la témperature est redevenue normale en 
huit jours. La sédimentation se maintenait néanmoins un peu 
élevée, et la malade fut maintenue au lit. Un mois aprés l’hospita- 


lisation, ca veut dire 10 semaines aprés le debut de la pouss¢e, 
le 16 Nov. la malade a subitement accusé un point de cété a droite. 
L’auscultation montrait une respiration diminuée de ce cété. La 
sédimentation était 4 40, et la radiographie faite le 18 Nov. montre 
une infiltration nettement limitée, grosse comme un petit pois, 
mais pas trés dense, qui se projette dans le deuxieme intervalle 
costal a l’avant. A juger d’aprés l’aspect, c’était de toute évidence 
un foyer récent. (Radio 2.) 

Pendant cette période, la température s’est élévée un 
et le point de cété s’est maintenu pour disparaitre ensuite 
que la température. La sédimentation est tombée A 29. 

La troisiéme radio, faite le 25 Nov. était identique 4 la seconde 
Le 28 Nov. au moment de la menstruation, le point de cét: 
revenu et on entendait du frottement. Trois jours aprés, le 1 Dec. 
l’auscultation et les rayons X décelaient un épanchement 4 la 
plévre droite. (Radio 3.) L/’infiltration n’avait pas changé. La 
maladie a ensuite évolué normalement. La sédimentation » est 


Radio 1. 
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Radio 2. 


maintenue élevée, la température est redevenue normale aprés 


un mois, le foyer d’épanchement a baissé, le foyer pulmonaire a 
commencé a se cicatriser, comme le radio du 30 Janvier l’indique, 
et le premier Février la malade a été transférée dans un sanatorium. 
ll est 4 remarquer qu’il n’y avait pas eu de toux, ni d’expectoration, 


et qu’une culture faite aprés tubage gastrique, le 3 Dec. donne un 
résultat négatif. 

La cliente se porte maintenant 4 merveille. Le contrdéle fait 
le 20 Mai montre un état physique normal, et la radiographie 
indique 4 peine quelque chose de pathologique. 

Ce que nous venons de voir est ceci: 

Une jeune femme, 4 cuti-reaction Pirquet négatif, sans allergie 
cutanée tuberculeuse, et n’étant pas dans des conditions pouvant 
produire une anergie temporaire, est atteinte d’une polyarthrite 
aigue. Dans l’espace de six semaines, 4 partir du début de I’arthrite, 
pendant que celle-ci disparait, et la malade vit dans un milieu 
exempt de tuberculose, il se développe une allergie maximale. 
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reconnue par la cuti-réaction, sans qu’on puisse néanmoins localiser 
un processus tuberculeux. Celui-ci se manifeste quatre semaines 
plus tard, par le point de cété, et on constate le foyer tuberculeux 
primaire qui par la suite produit une pleurésie. 

Ce qu’il y a de noveau dans ce tableau du développement 
pathologique immédiat de linfection tuberculeuse primaire, ce 


Radio 3. 


sont les sympt6émes articulaires initiaux, qui, autant que | 
avons pu nous renseigner, n’ont pas été observés antérieurem 
ou peut-étre plus t6t n’ont pas été démontrés par la chaine ini! 
ompue des étapes du développement pathologique de l’infe: 
primaire. 

En 1892 L’italien Grocco a le premier porté l’attention si 
rhumatisme articulaire, d’étiologie tuberculeuse. Le caractéris| 
de cette affection serait des arthrites réfractaires au salicy 
et précédant ou succédant 4 une tuberculose manifeste. 


C’est neanmoins le francais Poncet qui par sa publicatio! 


1909 a fait les travaux fondamentaux sur les affections articul: 
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présentant des modifications articulaires non spécifiques chez des 
malades, ayant, ou ayant eu une affection tuberculeuse d’un organe 
quelconque, et ce tableau pathologique, un peu vague, a depuis, 
porté le nom de maladie de Poncet. 

Poncet prétendait que ces modifications articulaires non spéci- 
fiques, proviendraient, soit de bacilles tuberculeux, trop peu 
nombreux, ou trop peu virulants pour produire des altérations 
spécifiques, mais qui néanmoins ont pu agir localement sur les 
articulations, soit que ces derniéres étaient sous l’influence de 
toxines, libérées d’un foyer tuberculeux, quelque part ailleurs 
dans l’organisme. 

Fontés qui croyait avoir découvert le virus filtrant ultra- 
visible, mettait sa découverte en rapport avec les affections arti- 
culaires en question. 

Calmette, qui poursuivait l'étude du virus ultra-visible tuber- 
culeux de Fontes, croyait aussi que celui-ci pouvait donner des 
affections d’étiologie tuberculeuse, mais sans modifications spéci- 
fiques. 

Poncet soutenait 4 peu pres la méme opinion sur les bacilles 
de Koch peu virulants. 

Ruescher prétendait que des hydarthroses articulaires légéres, 
passagéres et récidivantes, pouvaient étre des cedemes de Quincke 
d'origine toxique tuberculeuse. Ces poly-arthrites, accompagnant 
des pousées de tuberculose, ont eu un intérét nouveau par les 
recherches de Loewenstein sur la bacille-hémie tuberculeuse. II a, 
entre autre, examiné le sang dans 240 cas de poly-arthrite, aigué, 
et prétend avoir trouvé de la bacille-hémie tuberculeuse dans 69 % 
des cas. Ces résultats ont été confirmés par quelques auteurs mais 
pas par un grand nombre. 

Ce qui parait plus intéressant, par rapport au cas que nous 
avons exposé, c’est que plusieurs auteurs, Neumann, Reitter, Berger 
et d'autres, ont trouvé focus primaire frais chez des arthritiques 
jeunes, et plusieurs autres, Besangon entre autres, signalent Ja 
cuti-réaction particuli¢rement forte aprés la poly-arthrite aigu é. 

Le docteur W. Berger de Gratz en cite un cas. C’est un garcon 
de 10 ans, diagnostic poly-arthrite aigué. I] avait le focus primaire 
au début de la maladie, mais était anergique, ¢a veut dire, il pré- 
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sentait une cuti-réaction négative 4 la tuberculine. Au cours < 
la maladie on a trouvé des bacilles de Koch, d’aprés la méthode 
Loewenstein. Berger suppose que le malade avait son comp! 
primaire au début de la maladie, et qu’il est devenu anergig 
du fait du développement de la poly-arthrite aigué, pour ensui 
dans la période d’état de la poly-arthrite, ou pendant la ¢ 
valescence, redevenir allergique, et plus fortement encore qu’ava 
en raison de l’action activante de la tuberculose. 

L’interprétation de l’auteur de cette évolution étiologique, a 
anergie au début de la maladie, est de la théorie pure. 

I] faut la considérer, d’une part, en rapport avec l’opin 
qui régne en Allemagne et en Autriche, que presque tous les enf: 
doivent avoir une cuti-réaction positive des l’Age de 10 ans. D’a 
part en relation avec le réle important que, dans certains end 
on implique a l’anergie temporaire pour le développement |: 
tuberculose, comme le cas a été dans notre pays dans le te! 

Mais il parait plus simple de supposer que le cas de Be: 
tout comme le nétre, est un cas d’infection tuberculeuse prim: 
ou la poly-arthrite et l’infection primaire se sont manifest 
tandis que l’allergie cutanée n’avait pas encore atteint la lil 
de réaction, ce qui n’a lieu que plus tard dans la maladie, con 
¢a s’est produit pour notre cas. 

Ce raisonnement ne sera surement pas admis par |!’école allemai 
qui nie l’existence de produits toxiques primaires spécifiques 
bacilles tuberculeux, exepté a la suite d’une allergification, « 
a dire, a la suite d’une réaction positive antérieure a la tuberculi: 
La poly-arthrite n’est pas nécessairement un symptéme spécifiqi 
serait peut-étre au contraire naturel de la considérér comme 
réaction d’hypersensibilité d’une infection quelconque. 

En Scandinavie c’est probablement le docteur Halfdan S 
qui s’est le plus occupé de Morbus Poncet. Le dr. Sundt aft 
qu’il existe un rhumatisme aigu tuberculeux, et cite plusieurs 
qu'il concidére comme en étant la preuve. II dit: Dans un g) 
nombre de mes cas de tuberculose avec phénoménes articulairé 
vita ante acta du malade, relate une forte poussée de rhumatis 
articulaires aigus, souvent pendant |’adolescence. 

Le dr. Sundt fait en plus remarquer le fait connu que l’arthi 
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nest pas un phénomeéne rare de toxicité tuberculeuse, et précise, 
que les arthralgies ont une signification clinique, parcequ’elles 
peuvent signaler qu’une infection tuberculeuse se déclenche. Cette 
théorie s’'applique bien au cas que nous avons cité, avec cette 
difference, qu’il ne s’agit pas seulement d’une infection tubercu- 
leuse mais de l’infection tuberculeuse primaire, qui débute. 

Les cas cités par Sundt manquent tous les renseignements 
exacts depuis le commencement de la maladie, et ne peuvent, par 
concéquent, tout au plus rendre la théorie probable. Sundt conclut: 
»Nous savons néanmoins depuis longtemps qu’une arthrite tuber- 
culeuse n’est jamais primaire, mais qu’elle est due a une infection 
métastatique secondaire d’un foyer primaire latent ou manifeste, 
quelque part dans l’organisme, et le plus souvent dans les ganglions 
infectés des bronches ou du hile, ce que le thoracogramme nous 
montre journellement. 

Le »rhumatisme tuberculeux primitif» de Poncet parait donc 
ne pas exister.» 

On a cru jusqu’a maintenant que les affections tuberculeuses 
devaient étre précédées d’une affection tuberculeuse ailleurs dans 
lorganisme, et que par bacille-hémie ou toxicité, dans le sens le 
plus large du mot, l’affection tuberculeuse se développait plus 
tard. 

Le cas présenté demontre que ceci n’est pas exact. Les sympt6- 
mes articulaires non spécifiques, la poly-arthrite aigué, peut étre la 
premiére indication d’une affection tuberculeuse, du fait que les 
symptémes articulaires peuvent se manifester déja avant que l’allergie 
tuberculeuse ne soit devenue manifeste, par la réaction spécifique. Je 
dit exprés spécifique. Car avec notre connaissance des symptémes 
articulaires, cedemes et douleurs, comme symptémes non spéci- 
fiques d’hypersensibilité, nous devons, il nous semble, avoir le droit 
de conclure, en ce qui concerne le cas en question, que les symptémes 
articulaires étaient les premiers symptomes de |’affection tuber- 
culeuse en évolution, qui n’avait pas encore atteint la limite de 
la réaction a la tuberculine. 

C’est bien connu qu’il peut y avoir des symptémes articulaires 
au cours de ]’évolution de l’allergie tuberculeuse dans |’érythéme 
noueux, ou on voit souvent des articulations cedémateuses et 
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douloureuses, aussi bien dans les cas ou la cuti-réaction a la tuber- 
culine existe, comme dans les cas, ou celle-ci se fait attendre qu 
ques semaines. 

On peut se demander ici, si les phénoménes articulaires ne so; 
pas des symptémes d’une vraie tubercolose articulaire passag 
comme le prétendait Broca. 

Mait il parait difficile de croire qu’une tuberculose articula 
aussi légére soit elle, dans son évolution, puisse disparaitre 
cours d’une semaine comme dans notre cas, en méme temps qu’ 
attaque successivement une série d’articulations. La seule expli 
tion plausible aux symptémes articulaires du cas présent, 
qu’ils sont des réactions sérologiques, ante-allergiques d’une 
fection tuberculeuse. 

Certains objecteront peut-étre que si ceci est exact, il 
étonnant qu'il n’y eit pas en meme temps une allergie cuta 
a la tuberculine, et soutiendront qu’une seule cuti-réaction négalive 
ne suffise pas pour prouver l’absence de l’allergie tuberculeus: 
Et cela est sans doute vrai. 

Mais a cet Age la cuti-réaction de Pirquet donne lieu a peu 
d’erreurs 5 % environs, en comparaison avec la réaction de Maniou 
avec une milligramme de tuberculine. 

Ensuite vient la seconde cuti-réaction, faite six semaines plus 
tard, qui montre une allergie maximale, et ce développement 
de lallergie, depuis la cuti-réaction négative jusqu’A une culi- 
réaction maximale dans l’espace de six semaines, se voit uniquement 
dans |’évolution de l’allergie de l’infiltration primaire. 

Les deux premiére radiographies prouvent suffisamment qu'il 


s’agit de la manifestation primaire, la premiére radio normale sans 
signe d infiltration locale du tissu pulmonaire, ou de réaction 
glandulaire. La seconde montrant l’infiltration fraiche, qui évolue 
de facon aigué, donnant ensuite une pleurésie, qui disparait ave 
celle la, de telle maniére que la troisiéme radio du poumon montre 


un aspect normal. 

Mais, méme si pour cette raison il parait étonnant que l’all 
articulaire et l’allergie cutanée ne s’accompagnent pas, ce (ail 
n'est pas plus extraordinaire que l’irrégularite du moment de 
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l'apparence de l’allergie cutanée, par rapport au processus tuber- 


culeux primaire. 

Cliniquement il n’est pas rare de voir s’écouler des jours et des 
semaines depuis la déclaration d’une pleurésie, d’un érythéme 
noueux ou d’une infiltration pulmonaire, jusqu’au moment ow on 
obtient la premiére cuti-réaction positive 4 la tuberculine, quoique 
la régle soit, que l’allergie existe avant qu’on ait pu, jusqu’a ce 
jour du moins, constater l’affection tuberculeuse locale. 

Dans la tuberculose expérimentale, nous voyons la méme 
irrégularité en ce qui concerne l’apparition de l’allergie. Je fais 
ici allusion 4 la tuberculose provoquée par le B.C.G. la vaccination. 
Mais dans celle ci on voit généralement le processus local, l’infiltra- 
tion du lieu innoculé, se manifester plusieurs semaines avant la 
réaction positive 4 la tuberculine. 

Nous avons vu chez des personnes vaccinées au B.C.G. de gros 
abcés, des mois avant que l’allergie cutanée n’ait pu étre demontrée. 
I] peut méme y avoir un violent processus local avec abcés, sans 
que la réaction 4 la tuberculine ne se manifeste du tout. Mais le 
fait contraire peut aussi se produire. L’allergie peut paraitre avant 
le processus local. 

On pourrait enfin dire, que si ce cas — |’évolution de tubercu- 
lose, depuis l’infection — 4 travers les symptémes articulaires 
— la réaction a la tuberculine — jusqu’au focus primaire et pleu- 
résie — est si simple et si facile 4 observer que le tableau esquissé 
parait le prouver, il serait étonnant que ce syndréme pathologique 
n’ait pas été observé plus tét, qu’il ne se rencontre pas plus souvent, 
et que notre cas soit le premier. Mais cela n’a rien d’étonnant, 
pour la bonne raison que nous n’appliquions pas la cuti-réaction 
systématiquement. 

Le cas présenté fut reconnu uniquement par la circonstance 
heureuse, qui voulut que la cuti-réaction fut refaite, quoique 
négative, et que les symptoémes de rhumatismes articulaires aigus, 
ne pouvaient faire soupconner une poussée de tuberculose. Mais 
lorsque la cuti-réaction suivante se montrait positive au maximum, 
l'affaire changeait d’aspect, quoique les preuves ne se présentaient 
que succéssivement plus tard. 

Si nous tenons compte de ce cas et faisons systématiquement 
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les examens, faits ici en partie par hasard, il est probable que : 
n’aurons pas a attendre longtemps avant de voir d'autres ca 
poly-arthrite aigué comme le symptome initial d’une infec 
primaire tuberculeuse. 
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Aus der Chirurgischen Abteilung des Kinderkrankenhauses in Gotenburg. 
Chefarzt: Dr. Einar Edberg. 


Ein mit gutem Resultat operierter Fall von Hyper- 
nephrom bei einem 1 1/2 jahrigen Kinde. 


Von 


PER HELLSTROM. 


Der haufigste Nierentumor bei Erwachsenen ist das Hyper- 
nephrom. Bei Kindern dagegen ist diese Tumorform so selten, 
dass jeder festgestellte Fall erwahnenswert ist. ‘Trifft man bei 
einem Kind einen Nierentumor an, so diirfte die Wahrscheinlichkeit 
dafiir, dass es sich um ein Hypernephrom handelt, umso geringer 
sein, je jiinger das Kind ist. Die fiir die Haufigkeit des Vorkommens 
von Hypernephrom unter malignen Nierentumoren bei Kindern 
von verschiedenen Verfassern angegebenen Zahlen liegen zwischen 
2 % (Campbell) und 11 % (Bothe). An der Chirurgischen Abteilung 
des Gotenburger Kinderkrankenhauses wurde in der Fiinfzehn- 
Jahres-Periode 1925—1939 unter 14 malignen retroperitonealen 
und wahrscheinlich von der Niere ausgegangenen Tumoren nur 
ein Fall von Hypernephrom angetroffen. 


1 Y%jahrige Knabe, der am 10. XII. 1938 in die chirurgische Abteilung 
geschickt wurde. Pat. war friiher gesund gewesen, hatte in den letzten 
Monaten aber schlechten Appetit gehabt und war blasser geworden. 
Eine Veranderung in der Farbe des Harns hatte man nicht beobachtet. 
Am 9. XII. war das Kind wegen schlechten Appetits zu dem Arzt gebracht 
worden, der in der rechten Seite des Bauches einen Tumor konstatierte 
und den Fall an das Krankenhaus wies. 

Status praesens am 10. XII. 1938: Magerer Knabe in schlechtem 
Allgemeinzustand. Blasse Hautfarbe. Temperatur afebril. An der Herz- 
basis ist ein systolisches blasendes Gerausch zu héren. Lungen o. B. 
Lungenroéntgen o. B. Die rechte Seite des Bauches ist von einem festen, 
rundlichen, gut abgegrenzten und stark verschiebbaren Tumor einge- 
nommen, der gut die Grésse einer Grape-Frucht hat und eine gleich- 
massige Oberflache aufweist. 
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Blutstatus: Rote Blutkérperchen 4,100,000, weisse Blutk. 10,200. 
Hamoglobin 50 %, Neutrophile 60 %. Lymphozyten 37 %, Monozyten 
1%, Eosinophile 2%. Mikro-S.R. 24 mm. Rest-N 43.7 mg %. 

Der Harn enthielt — ausser Spuren von Albumin bei der Aufnahme 
—wihrend des ganzen Spitalsaufenthaltes vor der Operation keine patho- 
logischen Bestandteile. 

Réntgenuntersuchung am 13. XII.: »Auf dem Ubersichtsbild sieht 
man die rechte Bauchhalfte von einem Weichteiltumor eingenommen, 
der oben mit rundlicher Kontur die Mittellinie nach links tberschreitet. 
Das ganze Darmpaket ist nach der linken Seite disloziert. Bei intravenéser 
Urographie fiillt sich auf der rechten Seite ein deformiertes und vor allem 
nach oben stark defektes Nierenbecken aus. Der Ureter hat die gewohn- 
liche Weite und lasst sich gegen das kleine Becken hinunter verfolgen. 
Auf der linken Seite schimmert durch die Darmgase undeutlich das Nieren- 
becken vor, das anscheinend Durchschnittsgrésse und gewoéhnliche Form 
hat. Die Réntgenuntersuchung hat demnach einen rechtsseitigen Nieren- 
tumor gezeigt, der hauptsachlich vom oberen Teil der Niere ausgeht.» 
Abb. 1) (Runstrém). 

Vom 16. XII.—29. XII. Ré6ntgenbestrahlung auf 3 Feldern tiber 
dem Tumor (von Bergen). Auf jedes Feld wurden 3mal 200 r/0.5 Cu 
vegeben, insgesamt 1800 r. Ein Feld wurde jeden Tag und 6 Tage hinter- 
einander bestrahlt. Schon nach dieser Behandlung zeigte der fiir Réntgen- 
strahlen ausserordentlich empfindliche Tumor einen deutlichen Riick- 
gang, weshalb die Behandlung 4 Tage ausgesetzt wurde. Nachdem jedes 
Feld noch eine Bestrahlung erhalten hatte, shcien eine weitere praoperative 
Jehandlung unnotig zu sein. Keine Zeichen von Intoxikation durch den 
Zerfall des Tumors. 

Nach der Réntgenbehandlung nahm die Grésse des Tumors weiterhin 
ab. Am 12. I. war er ganseeigross und stark verschiebbar. Gleichzeitig 
mit der Abnahme des Tumors besserte sich der Allgemeinzustand. Blut- 
status am 11. I.: Rote Blutkérperchen 4,430,000, weisse Blutkérperchen 
1,200, Hamoglobin 64 %, Neutrophile 48 %, Lymphozyten 36 %, Mono- 
zyten 10 %, Eosinophile 5 %, Basophile 1%. Mikro-S.R. 6 mm. 

Am 17. I. wurde Nephrektomie auf der rechten Seite vorgenommen. 
Operationsbericht: Ziemlich tiefer Lumbalschnitt. Die Niere war gesenkt 
und sehr beweglich. Ureter und Nierenbecken von normalem Aussehen. 
Der ganze untere Teil der Niere war abgestumpft und setzte sich direkt 
linunter in den festen, weisslich glanzenden Tumor fort, der eine glatte 
Oberflache und die Grésse eines Enteneis aufwies. Die Nierengefasse 
schienen frei von Tumorgewebe zu sein. Niere und Tumor wurden leicht 
herausluxiert und ektomiert. Schnitte durch Niere mit Tumor zeigten 
einen gut abgegrenzten Tumor mit weissgelber, fibréser Oberfliche (Abb. 2). 

Histologische Untersuchung: »Durch die Strahlenbehandlung ist im 
grosseren Teil des Tumors eine fibrése Umwandlung eingetreten. Wo 


noch urspriingliches Gewebe, wenn auch mit stark gestértem Typus 


vorhanden ist, zeigt sich, dass es aus Hypernephromzellen in annah 
typischer Lagerung und mit reichlichem Fettgehalt besteht. Diag 
Hypernephrom.» (Forselius). 

Der postoperative Verlauf war unkompliziert, und am 4. II. \ 
der Patient geheilt entlassen. 

Bei der 3 Monate danach, am 15. V., vorgenommenen Kontroll 
der Allgemeinzustand des Patienten sehr gut. Im Bauch war nichts Pat 
logisches zu palpieren, Réntgenuntersuchung der Lungen o. B. 
status: Rote Blutkérperchen 4,600,000, weisse Blutkérperchen 
Hamoglobin 74 %, Neutrophile 43 %, Lymphozyten 46 %, Mono 
3%, Eosinophile 8 %. 


Die Aussichten auf Rezidivfreiheit scheinen gut zu sein 
kurze Beobachtungszeit gestattet aber keine sichere Beurteil 
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Aus der Padiatrischen Universitatsklinik in Uppsala. Chef: Prof. Ivar 
Thorling. 


Ein Unterschied im Ausfall der Pirquet-Probe bei 
Kindern und 4alteren Individuen. 


Von 


GILLIS HERLITZ. 


Bei meiner Tatigkeit in Uppsala an der Klinik fiir innere Krank- 
heiten Erwachsener fiel mir auf, wie oft die Pirquetreaktion bei 
alteren Personen erst vier bis fiinf Tage nach Vornahme der Probe 
positiv wurde. Bei Kindern kann man es jetzt als allgemein tiblich 
bezeichnen, dass man sich damit begniigt, eine kutane Tuberkulin- 
reaktion nach 48 Stunden abzulesen; Spatreaktionen werden bei 
ihnen im allgemeinen als sehr selten angegeben. Méglicherweise 
kénnten nun die Verhaltnisse bei alteren Personen anders liegen. 
In der Literatur scheint die Frage eventueller Verschiedenheiten 
in dieser Beziehung zwischen Alten und Jungen ziemlich wenig 
beachtet und jedenfalls nicht zum Gegenstand naherer Unter- 
suchungen vergleichender Art gemacht worden zu sein. 

Die Frage ist von praktischem Interesse, da die Gefahr, einen 
Fall bei Ablesen einer Tuberkulinreaktion nach der tblichen Zeit 
falsch zu beurteilen, bei 4lteren Individuen nicht geklart ist. Um 
die Bedeutung dieser Verhaltnisse naher zu untersuchen, habe 
ich den Verlauf der Pirquetreaktion bei 293 Kindern im Alter 
von 7 Jahren einerseits und 129 Personen im Alter von 40—87 
Jahren (Mediane = 68 Jahre) andererseits verglichen. 

Alle Untersuchten waren nachweislich vorher nicht tuberkulin- 
gepriift worden. Dies war notwendig, um die Méglichkeit auszu- 
schliessen, dass sich eventuelle Sensibilisierungsmomente geltend 
machen und das Resultat beeinflussen kénnten. Da seit mehreren 
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Jahren in Uppsala an allen Kindern beim Eintritt in die Volks- 
schule Tuberkulinproben gemacht werden, war ich fiir die Beschaf- 
fung von Kindermaterial auf die 7-Jahrigen angewiesen, welche 
gerade mit der Schule beginnen sollten. Dies ist der Grund fiir di: 
Altersbegrenzung bei diesem Teil des Materials. Samtliche Kinder 
waren bei der vom Schularzt vorgenommenen allgemeinen Unter- 
suchung gesund und wiesen keine Zeichen tuberkuléser Krank- 
heit auf. 152 von ihnen waren Madchen, 141 Knaben. er 
Teil des Materials, der die Erwachsenen umfasst, stammt aus der 
Medizinischen und der Chirurgischen Abteilung des Universit iits- 
krankenhauses, wo diese Personen wegen verschiedener Erk/an- 
kungen, ausgenommen tuberkulése oder tuberkuloseverdacht ive, 
behandelt wurden. Die Patienten wurden so ausgewahlt, dass die 
Krankheit, derentwegen sie in Behandlung standen, den Ver\auf 
einer Tuberkulinreaktion médglichst wenig beeinflussen konnte:; 
hauptsachlich handelte es sich um Frakturen, Leistenbriiche, 
Prostatahypertrophien, Ischias, Hemiplegien, Polyarthritis chron., 
Uleus ventriculi usw. Fiebernde Personen oder solche mit 
schlechtem Allgemeinzustand wurden nicht in das Material auf- 
genommen. 71 waren Frauen, 58 waren Manner. 

Die Pirquetprobe wurde bei sémtlichen Personen von ein und 
derselben Krankenpflegerin nach der Ritz-Modifikation der Kutan- 
methode ausgefiihrt (zwei Ritze auf der Aussenseite des Ober- 
arms, wo die Haut vorher mit 95 %igem Alkohol gereinigt worden 
war. Jeder Ritz war 1 cm lag, und der Abstand zwischen den 
Ritzen betrug 5 cm. Der eine Ritz wurde durch einen auf die 
Haut getraufelten Tropfen Alt-Tuberkulin Igefa gemacht, der 
andere war vorher als ‘Trockenkontrolle direkt in die Haut gemacht 
worden. Man liess das Tuberkulin 10 Min. trocknen). Die Able- 
sungen erfolgten teils nach 2, teils nach 7 Tagen. Ausserdem fand 
bei den Krankenhauspatienten nach 4 Tagen eine Ablesung s!att; 
bei den Kindern, von denen noch keines mit dem Schulgang be- 
gonnen hatte, war dies nicht méglich. Als positiv wurde eine Prob 


angesehen, wenn eine Rétung und eine Infiltration von mindestens 


4 mm Breite vorlag. 
Von den 293 Kindern zeigten bei der ersten Ablesung (nach 
2 Tagen) 45 (= 15.4 %) positive Reaktion. Bei der zweiten Ab- 
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lesung (nach 7 Tagen) waren keine neuen positiven Reaktionen 
aufgetreten. 

Von den 129 Erwachsenen zeigten bei der ersten Ablesung (nach 
2 Tagen) 92 (= 71.3 %) positive Reaktion. Nach 7 Tagen waren 
weitere 8 Individuen mit positiver Reaktion hinzugekommen 
(davon 3 Patienten mit Collumfraktur im Alter von 64, 75 und 
87 Jahren; 1 mit Polyarthritis chron., 52 Jahre; 1 mit Myocarditis 
chron., 56 J.; 1 mit Diabetes, 73 J., 1 mit Uleus ventriculi 50 J. 
und 1 mit Gallenstein, 62 J.). Von diesen 8 wiesen alle bei der 
ersten Ablesung klar negative Reaktionen auf. Zwei Tage spater 
zeigten 4 von ihnen positive Reaktionen, bei den tibrigen 4 waren 
die positiven Reaktionen nach 7 Tagen aufgetreten. 4 der spat 
Reagierenden waren Frauen, 4 waren Manner. 

Wegen der niedrigen relativen Frequenz Pirquet-positiver 
Kinder in dem benutzten Material kann ein signifikativer Unter- 
schied in bezug auf das Vorkommen der Spatreaktionen zwischen 
den beiden Gruppen von Versuchspersonen nicht zutage treten. 
Dazu ist das Material zu klein. Indes dirfte man auf Grund der 
obigen Ziffern zu der Behauptung berechtigt sein, dass ein grésseres 
Material die Frage wahrscheinlich dahin entscheiden wiirde, dass 
Spdtreaktionen (d. h. positiver Ausfall der Reaktion erst nach mehr 
als 2 Tagen) bei der Pirquetprobe im Alter tiber 40 Jahre gewohn- 
licher sind als im Alter von 7 Jahren. Dies fiihrt zu der praktischen 
Konsequenz, dass die Ablesungszeit fiir eine Pirquetprobe bei 
7 Tage 
(eventuell langer) ausgedehnt werden muss, bevor die Probe als 
negativ betrachtet werden kann. Andernfalls verliert man ném- 
lich 8 + 2.84 % der pusitiven Reaktionen (eventuell mehr). 

Ob dies damit zusammenhangt, dass die tuberkulése Infektion 
bei den jiingeren Individuen in der Regel frischeren Datums ist 


alteren Personen von den iiblichen 2 Tagen auf mindestens 


als bei den alteren, oder ob verwickeltere immunbiologische Ver- 
haltnisse der Erscheinung zugrunde liegen, lasst sich gegenwartig 


nicht entscheiden. Bonnevie sagt bei Besprechung der perkutanen 
Tuberkulinmethoden (Einreibung des Tuberkulins in die Haut), 
dass der anatomische Unterschied zwischen der Haut von Kindern 


und der von Erwachsenen fiir den Ausfall der Reaktionen eine 
Rolle spielen kann. So werden die Haarbilge in der Pubertat 
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grésser und bekleiden sich mit mehreren Schichten von Zellen, 
die sogar eine gewisse Tendenz zu Verhornung mit daraus folgende: 
Verstopfung der Follikelmiindungen zeigen (vgl. das Auftreten 
von Akne vulgaris in der Pubertat). Deshalb kénnten die perku- 
tanen Methoden nach Eintritt der Pubertat versagen. B. ist ferner 
der Ansicht, dass beim Pirquetritz die Grésse und Form der Reak- 
tion nicht bloss darauf beruht, wie ausgebreitete Entziindn 
erscheinungen das durch den Ritz eingefiihrte Tuberkulin au 
(mit dem Focus im Ritz), sondern auch auf den Prozesser 
durch Tuberkulin hervorgerufen werden, das durch die Epid 
ausserhalb des Ritzes eindiffundiert. Er setzt auseinander, 

die Reaktion dort am starksten auftritt, wo das Tuberkuli 
die Haut geflossen ist (Blaschen und Pusteln bei Patienten 
Hauttuberkulose). 

Unter solchen Umstanden kénnte ja auch bei der Pir 
probe ein niedrigerer Grad von Reaktionsbereitschaft der | laut 
Erwachsener erklarlich sein; es wiirde m.a. W. das dabei durch 
die Haut diffundierte Tuberkulin sein, welches in erster L ini 
die rasche Reaktion bei Kindern auslést. Dies ist natiirlich denk- 
bar, wenngleich auch andere Erklarungen méglich sind. Bonnevir 
machte auch die Beobachtung, dass bei fast allen (300 Patienten 
mit Hauttuberkulose und anderen Hautkrankheiten), welche auf 
intrakutane Dosen von 10~* und 10~® mg Tuberkulin reagie: 
die Reaktion in Form einer Spatreaktion auftrat, d. h. 


Tage oder bis in die zweite Woche hinein. Dieser Umstand 


in diesem Zusammenhang deshalb bemerkenswert, -weil es sich 
bei Bonnevie um Spatreaktionen héchst tuberkulinempfindlicher 
Individuen handelt, wahrend bei meinen spatreagierenden alten 
Individuen nur ein sehr geringer Grad von Tuberkulinempfindlich- 
keit zu bestehen scheint. Daher ist es méglich, dass eine hdhere 
Tuberkulindosis die Reaktion bei ihnen friiher hatte hervorrufen 
kOnnen. 


Zum Schluss gestatte ich mir, den Herren Professor 
Nystrém und G. Bergmark sowie Herrn Rektor E. Bjel/vensian 
nen ergebensten Dank dafiir auszusprechen, dass sie mir freund 
das Material fiir diese Untersuchung zur Verfiigung gestellt haben 
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Ernahrungszustand und Zahncaries. 


Von 


I. JUNDELL und V. BERLIN. 


Abgesehen von der entscheidenden Bedeutung, die teils dem 
D-Vitamin oder richtiger gewissen D-Vitaminen, teils dem Mineral- 
stoffwechsel, besonders dem Kalzium- und Phosphorstoffwecilisel 
fiir die Pathogenese, Prophylaxe und Therapie der Rachitis 
zukommt, ist besonders die Frage iiber den Einfluss des all- 
gemeinen Ernahrungszustandes fiir die Vorbeugung und Behand- 
lung dieser Krankheit von grosser Wichtigkeit. In letztgenannter 
Hinsicht ist von einer Unzahl von Forschern und praktischen Arzien 
langst festgestellt worden, dass Uberernahrung die Entstehung und 
Intensitat der Rachitis férdert. In spaterer Zeit ist von einem von 
uns (Jundell) nachgewiesen worden, dass Hunger und Unter- 
ernahrung antirachitisch wirken und dass dieser Umstand fiir die 
Rachitisbehandlung ausgenutzt werden kann ev. ausgenutzt wer- 
den muss, was von verschiedenen Forschern auch in Tierversuchien 
bestatigt worden ist. 

Beziiglich der Atiologie und Pathogenese der Zahncaries sind 
die Auffassungen bis auf die heutige Stunde sehr strittig. Eine Un- 
zahl von Arzten und Odontologen schliessen sich der Meinung : 
dass die Zahncaries dieselbe Atiologie und wenigstens eine ahnili: 
Pathogenese hat wie die Rachitis, und behaupten auch, dass 
moderne Vitaminlehre diese Meinung in entscheidender \W 
stiitzt. Andere Forscher und medizinische Praktiker beharren aber 
bei der bekannten Miller’schen Theorie fiir die Cariesgenese. \b- 
gesehen davon, welche dieser zwei verschiedenen Haupttheorien der 
Warheit entspricht, und abgesehen davon, ob und wie Uber- bezw. 
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Unterernahrung zur D-Vitaminzufuhr und zum Kalkphosphor- 
stoffwechsel in Beziehung zu stellen sind, schien es uns wichtig 
und interessant zu priifen, ob Uber- bezw. Unterernahrung nach- 
weisbare Relationen zur Zahncaries zeigen. Hieriiber handelt 
unsere nachstehende Untersuchung, die indessen nur ein prelimi- 
narer Versuch ist, in die zuletzt angedeutete Frage einzudringen. 

Diesen Versuch haben wir nun so verfolgt, dass wir den allge- 
meinen Ernahrungszustand der Kinder in den Volksschulen Djurs- 
holms (einer nérdlichen Gartenvorstadt von Stockholm), welche 
von Kindern aller sozialen Schichten des Ortes besucht werden, 
mit der bei diesen Kindern vorkommenden Cariesausbreitung ver- 
glichen haben. Erméglicht wurde die Durchfiihrung des Planes 
teils dadurch, dass der eine von uns (Berlin) seit dem Jahre 1931 
die Schulzahnpflege in den genannten Schulen besorsgt, teils dadurch 
dass in denselben die K6érperlange und das Kérpergewicht aller 
Schiller seit dem Anfange des Herbstes 1933 gemessen werden und 
zwar programmassig 4 mal in jedem Schuljahre. 

Die Schulzahnpflege in den Volksschulen Djursholms ist seit dem 
Jahre 1931 so durchgefiihrt, dass die Gebisse der Kinder in dem 
ersten Jahre nach dem Eintritt in die Schule vollstandig saniert 
werden und dass dann in halbjdhrlichen Revisonen jedes Kind 
wieder odontologisch untersucht und saniert wird, so wie dies 
von einem von uns (Berlin) naher beschrieben worden ist. 

Beziiglich der hier zur Schatzung des allgemeinen Ernahrungs- 
zustandes verwendeten Messungen der K6rperlange und des Ko6r- 
pergewichts sei erwahnt, dass alle Messungen der Schiiler mit 
Ausnahme nur von den Wagungen der alteren Madchen (der zirca 
12- bis 14-jahrigen Madchen in den Klassen 5—7) von einem und 
demselben Lehrer, Magister K. E. Renqvist, ausgefiihrt worden 
sind. Herr Rengvist hatte schon friiher in einer anderen Volks- 
schule solche Messungen ausgefiirt und hatte dabei von dem in 
diesbeziiglichen Dingen erfahrensten schwedischen Arzte (Doktor 
C. A. Ljunggren) die denkbar besten Zeugnisse erhalten. Die 
Wagungen der Alteren Madchen sind in gemeinsamer Arbeit von 
drei verschiedenen Lehrerinnen ausgefiihrt worden. Soweit még- 
lich wurden diese Messungen in jedem Schuljahre (Ende August 
— Anfang Juni) an jedem Kinde 4 mal, in der Regel wahrend der 
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Monate September, November—Dezember, Februar, Maj) aus- 
gefiihrt und gewoéhnlich zu ungefar denselben Vormittagsstunden 
bei allen Messungen. Die Kinder wurden im allgemeinen ganz nackt 
gewogen, nur ausnahmsweise hatten sie Unterhosen oder Hemd an 
und wurden solchenfalls 100 gm von dem gefundenen Gewicht abgezo- 
gen. Alle bei den Wagungen verzeichneten Zifferwerte sind uns von 
den betreffenden Lehrerpersonen zur Verfiigung gestellt worcen, 
wofir wir ihnen hier unseren herzlichsten Dank aussprechen. 

Obwohl die Messungen, wie gesagt, in der Regel vier mz! in 
jedem Schuljahre ausgefiihrt wurden, haben wir fiir jedes Sc)ul- 
jahr nur eine einzige dieser vier Messungen beriicksichtigt und zwar 
nur die erste, gew6hnlich im Monat September ausgefiihrte Messing. 
Falls die erste Schuljahrsmessung aus dem einen oder dem anderen 
Grunde nicht im September ausgefiihrt worden war, verwendeten 
wir die Ziffern, die bei derjenigen Messung notiert worden waren, die 
zeitlich dem Monat September am nachsten folgte. Es schien uns 
bei dieser preliminaren Orientierung berechtigt so zu verfahren, weil 
eine, zwar mehr oberflachliche Uberpriifung aller verzeichneten 
Ziffernwerte angab, dass den Ziffern die bei einer beliebigen Jahres- 
messung fiir ein Kind gefunden worden waren, so selten von den 
Ziffern der anderen Jahremessungen widersprochen wurde, dass 
das gewahlte Verfahren einen nennenswerten Fehler nicht verur- 
sachen konnte. 

Auf Grund der in allen Schuljahren ersten, gewéhnlich im Sep- 
tember erfolgten Messung erteilten wir nun den Kindern fiir jedes 
Schuljahr drei verschiedene Noten je nach ihrem allgemeinen 
Ernahrungszustand und zwar die Noten 0, + oder —. Die Note 0 
setzten wir fiir Kinder mit einem Kérpergewicht zwischen den 
Grenzwerten des Normalgewichtes fiir die betreffende K6rper/inge 
und das betreffende Jahresalter. Dabei wurde als obere Grenze [tir das 
Normalgewicht ein Gewicht bezeichnet, das mit 15 % das Standard- 
gewicht fiir das betreffende Alter und die betreffende Kérper!ange 
tiberstieg. Als untere Grenze fiir das Normalgewicht wurde 
Ziffer genommen, welche in C. A. Ljunggrens Standardtabellen als 
solche untere Grenze angegeben wird und welche ein Gewicht 
ist, das mit 7 %4—10 % das Standardgewicht fiir Alter und !.ange 
des Kinder untersteigt. Die Note + fiir das Ergebnis der .Jalires- 


; 
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messung wurde fiir diejenigen Kinder notiert, deren Kérpergewicht 
dem oberen normalen Grenzwert gleichkam oder ihn iiberstieg, und 
die Note — wurden denjenigen zugeteilt, deren Kérpergewicht den 
unteren normalen Grenzwert erreichte oder unterstieg. 

An 948, d. h. mit vereinzelten Ausnahmen an allen Kindern, die 
in den Schuljahren Herbst 1933—Friihling 1939 die Volkschulen 
Djursholms besucht haben, konnten wir die angedeutete Noten- 
registrierung durchfiihren. Nachdem dies geschen war, wurde aus 
den insgesamt 948 mit Zensurzeichen versehenen Kindern zwei 
Gruppen abgesondert, namlich eine Gruppe der iiberernahrten bzw. 
zu Uberernahrung neigenden Kinder, unsere definitive Plus- 
gruppe, und eine Gruppe der unterernahrten bezw. zu Unter- 
ernahrung neigenden Gruppe, unsere definitive Minusgruppe. In 
diese unsere Plusgruppe wurden solche Kinder eingereit, bei denen 
wenigstens ?/, von insgesamt wenigsten 3 Noten + waren oder 
wo wenigstens zwei einander unmittelbar folgende Jahre + zeig- 
ten. Wo bei entsprechendem Vorgehen anstatt das Zeichen + das 
Zeichen — vorkam, wurde das Kind der Minusgruppe zugefiihrt. 
Die so erhaltene Plusgruppe umfasst 37 Kinder (19 Knaben, 18 
Madchen), wahrend dass die Minusgruppe 92 Kinder (46 Knaben, 
46 Madchen) umfasst. Alle die anderen Kinder, die wir der Null- 
gruppe zufiihrten und deren Zahl 819 betragt, sind in dieser prelimi- 
naren Untersuchung nicht weiter beriicksichtigt worden. Was wir 
jetzt ausgefiihrt haben, ist namlich nur ein Vergleich zwischen der 
Cariesausbreitung bei der Plusgruppe und der Minusgruppe. Das 
Ergebnis dieses Vergliches geht aus den folgenden tabellarischen 
Zusammenstellungen hervor. * 

Bei der Beurteilung des nebenstehenden tabellarischen Materia- 
les haben wir selbst von gewissen darin sich vorfindenden Alters- 
jahren ganz abgesehen, namlich von allen denjenigen, wo die Anzahl 
der Knaben oder der Madchen sowohl in der Plus wie in der Minus- 

' Ware uns ein grésseres geeignetes Kindermaterial zu Gebote gestanden, 
so hatten wir noch engere Grenzen fiir die Auswahl unserer Minus- und Plus- 
gruppe gezogen. Dass die gezogenen Grenzen doch verwendbar waren, geht 
theils daraus hervor, dass insgesamt nur bei zwei Kindern eine vereinzelte 
Pluszensur nebst einer vereinzelten Minuszensur verzeichnet worden war (diese 
beiden Falle wurden von uns der 0-Gruppe zugefihrt), teils dadurch dass in der 


Plus- und Minusgruppe so oft ausschliesslich die Zensur + bezw. — vorkam, 
wahrend die Zensur 0 ganz fehlte. 


Kariierte Milchzahne 

Totale Caries- 
frequenz der 
Milchz. 


|mit Proximal- 


mit Buccalkaries 


Gesamt- 


Zahl der Kinder 
mit Fissurkaries 
Absolu- 


Plusgruppe Kn 


NN 
COON 


Minusgruppe Kna 
1,2 4 ( 

0,4 8 03 
0,97 28 08 
03 14 04 
0,2 11 04 
02 13 0.7 
02 6 04 
0,0 4 0.5 

3 


2 
2 
7 0 
1 0 
1 0 
0 0 
0 0 
0 
0 


Plusgruppe Made 


Minusgruppe Mac: 
0,4 
0,95 
08 
06 
04 
0,04 
0,1 
0,0 
0,0 


1 In dieser Tabelle umfasst die Bezeichnung »Alter 7 Jahre» Kinder, 
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TABELLI 
Kariierte | 
| 
| mit Fissu 
| karic 
| 
Es 
| bon 
7 1 | 4 0 
4 8 9 7 0,7 6 
; 9 14 14 1,0 9 06 
. 10 18 14 08 7 04 
11 15 6 04 8 05 
: 12 12 2 0,2 5 04 
13 10 0 0.0 6 C6 
G 14 6 0 0.0 3 
i | 15 1 0 — 0 
en 
7 11 13 
: 8 30 12 
; 9 36 35 
10 32 y 
| 11 26 6 
; 12 18 3 
13 14 3 
| 14 8 0 
4 | 15 2 0 
| hen 
4 | 7 6 1 0 | 00 0 1 | 02 5 | 08 
? 8 13 3 14 10 1 18 13 06 
9 16 1 15 0.9 0 16 1,0 0,25 
10 17 1 10 0.6 0 11 06 03 
} 11 10 1 7 0,7 0 8 08 04 
12 8 0 1 0,1 0 1 0,1 
13 0 0 0,0 0 0 0,0 
| 14 2 0 0 _ 0 0 ain 
15 1 0 0 — 0 0 _ 0 
hen 
‘ 7 9 0 4 0,4 0 4 ) 
8 21 2 14 07 4 20 8 
9 30 2 21 0.7 2 25 7 
{ | 10 32 2 19 06 0 21 5 
11 28 1 y 03 0 10 7 
12 23 0 1 0,04 0 1 
| 13 16 0 2 01 0 2 ] 
; | 14 11 0 0 00 0 0 
| 15 5 0 0 0,0 0 0 a 
rel 
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1, 


permanenté Zahne 
= 
mit Proximal-| 


Zahl der Karies- 
Kinder ohne immune 
frische Karies Kinder 


| Totale Caries- 
frequenz der 
perman. Zahne 


| 


Altersgruppe! 


Milchzahne + perm.| 


in jeder 
in alien Al- 
tersgruppen 


Alters gruppe 
in samtlichen 


zahne: Cariesfre- 
Altersgrup- 


_ quenz pro Kind 
fiir sich 
zusammen 
fir sich 


mit Buccalkaries 
in jeder 


pen zusamm, 


| 


cocomoooco 


Stiick) 

0 0,0 
0,03 
0,05 
0,03 
01 | 
02 | 
01 | 

0,6 | 


0 
0 
0 
0 
2 
2 
0 
0 
0 


SCC 


Stiick) 
0,0 
0,07 | 
0,06 | 
01 
05 
0,4 
1,0 


aw.» 


Stiick) 


Om mm moO 
NN OCI 


23 6 


Alter zwischen erreichten 6 Jahren 6 Monaten und 7 Jahren 6 Monaten lag u.s.w. 


|_| 
E 
te 
karies 
n (19 Stiick) 
0 — 
0 0,0 
0 | 00 
0 0.0 
12 | 08 
3 | 025 
2 | 02 
3 05 
0 
1 
(46 
{ 0,4 1,6 
9 0,3 0,7 1 
30 08 1,8 
15 05 08 1 
16 0.6 08 
19 1,0 1,2 
8 05 0,7 
9 1,1 11 
3 — — 
35 8 ; 
1 
come 
§ 
0 0 0 0,0 
0 0.0 0 17 08 
2 0,07 3 26 09 ; 
14 04 2 32 1,0 
6 0.2 1 26 09 
7 0,3 1 15 0,7 
6 0,4 0 20 12 
8 0,7 0 20 1,8 
L 2 0,4 0 4 08 | 
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gruppe nicht wenigstens je 10 erreichte. Die Ziffern derjenigen Alters- 
jahre, wo dies nicht der Fall war, sind klein gedruckt, wahrend die- 
jenigen Ziffern, die wir beriicksichtigt haben, fett gedruckt sind. D 
Leser beachte, dass diejenigen Altersgruppen, die solchermassen zu! 
Seite geschoben worden sind, zwar zuweilen viele Kinder umfassen 
6fters aber nur vereinzelte. In letzterem Falle sind sie aus rei) 
formellem Grunde doch in den Spalten notiert worden. 

Bei der Zusammenstellung der Tabelle haben wir die Cari: 
befunde bei der Grundsanierung ganz ausgeschlossen, und zw 
deshalb weil es uns am wahrscheinlichsten schien, dass die zuv: 
lassigsten Ergebnisse zu ernten waren, falls man vor allem « 
frisch entstandenen Cariesschaden beriicksichtigte. (Hier 
bemerkt, dass die in der Tabelle fiir die verschiedenen Alte: 
jahre verzeichneten Ziffern immer durch addieren der bei jeden 
Kinde bei den zwei halbjarlichen Revisionen gefundenen und ge- 
fiillten neuen Cariesschaden gewonnen worden sind.) 

Die derselben Spalte gehérenden Ziffern, die wir beriicksichtig! 
haben, zeigen, in so fern sie derselben Gruppe (Plusgruppe bez: 
Minusgruppe) und demselben Geschlecht gelten, untereinand: 
nicht solche Unterschiede, die als unerwartet bezeichnet werden 
kénnen. Wenn man die fraglichen Ziffern in den fraglichen Spal- 
ten in Kurven reprasentiern wiirde, so wiirden doch gewisse voi 
liegende Gréssenunterschiede als aufsteigende Zacken auffallen. | 
handelt sich erstens um Erhebungen in den Spalten, welche den 
permanenten Zahnen und der Fissurcaries dieser Zahne gelten 
Hier tritt namlich eine Tendenz zur Steigerung in der Frequenz 
der Fissurcaries teils im 8- bis 9-Jahresalter, teils im 12- bis 1 
Jahresalter hervor. Diese Steigerung ist leicht durch den Durc! 
bruch der 6-Jahreszahne bezw. der 12-Jahreszihne zu erklare: 
und ihre Ursache ist so zu sagen physiologisch, in den physiolos 
schen Fissuren der Zahnkronen bestehend. Zweitens kommt ei! 
Erhebung in der Cariesfrequenz auch in allen Spalten fir 
Proximalcaries der permanenten Zahne vor, welche Steigeru! 
bei den Madchen im 10-Jahresalter und bei den Knaben ii 
11-Jahresalter anfangt. Eine 4hnliche Zeitdifferenz zwisch 
Knaben und Madchen kommt auch bei den zuerst erwahnt: 
Steigerungen der Fissurcaries der permanenten Zahne, welche St 
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gerungen bei den Knaben ein Jahr spater als bei den Madchen 
auftritt. Diese Zeitverschiebungen lassen sich leicht durch den bei 
den Madchen friiher als bei den Knaben erfolgenden Durchbruch der 
§- und 12-Jahrsmolaren erklaren. Dass die erwahnten Zeitverschie- 
bungen auch in der vorliegenden Untersuchung hervortreten, zeigt 
wohl, dass wir durch Befolgung des verwendeten Untersuchungs- 
planes trotz dem kleinen uns zur Verfiigung stehenden Kindermate- 
riale ziemlich zuverlassige Ergebnisse gewonnen haben. 

Da wir selbst die vorliegende Untersuchung oben als einen nur 
preliminaéren Versuch bezeichneten, unabhangig von den sich strei- 
tenden Theorien iiber die Cariesgenese, in die Frage einzudringen, 
ob die Ausbreitung der Zahncaries irgend welche nachweisbare 
Relationen zum allgemeinen Ernahrungszustand zeigt, so hatte 
man erwarten kénnen, dass wir das hier gewonnene Ergebnis als 
Moment in dem Streit iiber die Cariesgenese nicht einfiihren wiir- 
den. Wir gestatten uns aber dies, obwohl mit aller Reserve, trotz- 
dem zu tun. Die vorliegende Untersuchung spricht dafiir, dass 
Uber- oder Unterernahrung — die sicher eine bedeutende Rolle 
in der Rachitisgenese spielen — wahrscheinlich keine regelmassigen 
Beziehungen zur Cariesgenese haben. Dies scheint uns der Auffas- 
sung zu widersprechen, dass Rachitis und Zahncaries Folgen der- 
selben Athiologischen und pathogenetischen Momente sind. Bei 
dieser Aussage wollen wir auch darauf hinweisen, dass einer von 
uns (Jundell) ‘in verschiedenen, mit Mitarbeitern ausgefiihrten, 
teilweise sehr eingehenden Untersuchungen nachgewiesen hat, dass 
langdauernde prophylaktische und therapeutische Verwendung der 
wirksamsten antirachitischen Mittel fiir die Entstehung und Inten- 
sitat der Zahncaries ganz irrelevant ist. 


Zusammenfassung. 


An einem Material von Volksschulkindern, die in der Schule in 
der méglichst besten Weise zahnarztlich beobachtet und besorgt 
wurden und an denen die allgemeine Kérperentwicklung wahrend 
der Schuljahre genau registriert worden war, konnte eine regel- 
massige Beziehung zwischen Uber- bezw. Unterernahrung und 
Zahnearies nicht nachgewiesen werden. 
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Wasserman, Kahns and Sachs-Georgis reactions in 
Scarlet Fever. ') 


By 


ALBIN LANDAU. 


To ascertain the actual circumstances of the WassR in Scarlet 
Fever extensive research has been carried, since Much and Eichel- 
berg in 1908 published the results of an investigation, where they 
in 10 cases out of 25 (40 %) received a positive WassR in Scarlet 
fever. The same and the following years, several German rese- 
archers published their results, which showed considerable diver- 
gencies, WassR. was positive from 0 up to 53 % of the cases. 
And later again French and American authorities have reported 
separate investigations with divergent results, but generally with 
less frequency of positive reactions. Christensen has in 1923 made 
a tabular survey of the investigations during 1908—1909, I re- 
produce the same, completed with a few results from a later 
date. 

In the litterature until 1939, at my disposition, no further cor- 
respondence on this subject has appeared. 

These divergent results one has been prone to accept as 
occasioned by the use of different antigens. From the above table 
we are able to prove that this is in fact not the case. If one 
compares for example I) with 11) where in both cases as antigen 
water extract from syphilitic liver has been used, one finds in 
group I) 40 % positive WassR, but in group 11 only 2%. Ex- 


' This research was carried on at the Gothenburg Epidemical Hospital in 
1932, during the term of office as Chief Physician of Dr. Hjalmar Wennerberg. 
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TABLE OF WASSR IN SCARLET FEVER. 


Author Antigen Remar! 


. Much and Eichelberg:|Waterextr. fr. syphilitic 40 /|Antigen seems 
Med. Klinik IV, 671,)liver | | been defectiv: 
1908 

. Seligmann and Klop-|Alcoholextr. fr. normal} 53 to 
stock: Berl. klin. Wschr./human heart | trusted own : 
45, 1719, 1908 

3. Halberstaedt, Miller,|From syphilitic liver Faintly posit 
Reiche: Ibid. 45, 1917, | one antigen 
1908 | another 
. Fraenckel 0. Much,|Alcoholic extr. syphilitic} 
Miinch: med. Wschr.|liver 
55, 2479, 1908 | 
. Bruck o. Cohn: Berl. | Alcoholic extr. syphilitic’ 
Klin. Wschr. 45, 2268, |liver | 
1908 | 

3. Fua o. Koch: Wien.|Alcoholicextr. guineapig 
Klin. Wschr. 22, 522,/heart 
1909 

.Haendel 0. Schultz:|Alcoholextr. fr. syphili- 
Zschr. f. Immunitats-|tic liver 
forsch. Orig. I. 91, 1908) 

. Zeissler: Berl.  klin.'!Alcoholextr. from| 
Wschr. 45, 1887, 1909}human heart 

. Boas o. Hauge: Berl.|Alcoholextr. fr. normal} 61} 3}  jlater reaction 
Klin. Wschr. 45, 1566, human _ heart 
1908 | 
. Hecht, Lateiner,|Alcoholextr. guineapig) 105) 3; 3 |All positive 
Wilenko: Wien. klin.|heart had nephritis 
Wschr. 22, 523,| 
1909 
. Meier: Med. Klinik 4,|Waterextr. syphilitie| | 2 |faintly positi 
1383, 1908 liver 

. Schleissner: Wien klin.|Alcoholextr. from} 
Wschr. 21, 1375, 1908 guineapig heart 
Hoehne: Berl. _ klin.|Alcoholextr. syphilitic} 37] 
Wschr., 45, 1717, 1908|liver | 


| 


(Refer to Christensen JAMA, 80, 1923, 1118) 
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Author Antigen Remarks 


| Positive 


Nr| % 


2), Monticelli: 


| 


4, Kolmer: Journ. of Ex-|Alcoholextr. of part 


prim. Med. 14, 1911, luet. liver, and scar. fev.) }250| 


5, Jacobovics: Jahrb.  f.|Alcoholextr. cong. 

Kinderheilk. 79 d. drit-\syphilitic liver 

ten Folge, 29 Bd. 215,| 

1914, 215 | 

Christensen: J. A. M. A.|»Alcoholic and_ choles- 

80, 1923, 1118 iterolized antigen» (not 
‘known from what) 

7, Dunlop: The journal of Alcohoextr. fr. human 

Pathology and Bac-|heart 

teriology, 26, 1923, 193) 


| 

| 

935 liver 
5) 

| | 


§, Béthoux: Journal de/Antigen from calfs heart 
Physiologie et de Patho-| 
logie Génerale. 25, 1927,| 
534 
9,Laederich and Bory:\a. antigéne cholestérine) 
Bulletine et Mémoires) de Desmouliéres 
de la Société Médicale|b. calfs heart 

des Hospitaux de Paris.|c. sheep’s heart 

43, Série 3, 1919, 504! 

Boll. Soc. 

Ital. Pediatr. I, 1932,| 

226 (refer. Zentralbl. 

die ges. Kinderheilk. 26,| 

1932, 522) 
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5 cases together with 


2.4 |both antigens 


32.7 |positive 


cases from 


acutest 


all reactions neg. later. 


8 suspected cases 
arrived together and 
where 8 days old and 
hemolysed. Faint re- 
action 


All neg. after’ the 


sixteenth day 


The three positive cases 
had latent syphilis 


periments with alcoholextract from syphilitic liver (4, 5, 7, 13, 14, 
15) have shown positive reaction in respectively 42, 28.5, 14.5, 


0.2 and 32.7 %. 


Extract of alcohol from the human heart (2, 8, 


9, 17) have given respectively 53, 7, 5 and 0 % positive reaction. 
Alcoholextract of guineapig heart (6, 10, 12) have given respectively 


24.5, 3 and 0 % positive reactions. 


It is then plainly to be seen 


that the antigen alone cannot be wholly responsible for the diversity 


of the different researcher’s results. 


That different antigens can 
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occasion digress results to the same researcher is proved 
Laederichs and Borys experiences (19 in the table). They examin 
20 cases of scarlet fever and thereby used three different antigens. 
a) »antigéne cholestérine de Desmouliéres», b) rabbit heart, c) shee; 
heart. The result: a) entirely positive reaction in 16 cases, near! 
wholly positive in 3 cases and undecided in 1 case. After the 16th 
day of illness all the mentioned cases were negative. With anti; 
b) and c) only one case showed positive, and one undecic 
reaction. 

Whether the divergency of the results can be traced 
variations in other parts of the hemolytical system cannot wil 
exactitude be said. Even the degree of acuteness of the scarie 
fever cases do not seem to have played any marked role for p 
ducing a positive reaction. As the different authors results have 
shown such considerable variations, I have found it motivated | 
research further into the matter, and as material have had patients, 
who have been taken care of and treated at Gothenburg’s FE 
demical Hospital for scarlet fever during feb.—nov. 1932, all together 
164 cases, mostly children. Immediatly on their arrival t 
have been taken in every case, in 117 of these cases the tests h 
been retaken after respectively 2 and 4 weeks, in the remaining 
47 cases a new test has been taken after 3 weeks. The serological 
tests have been performed at Sahlgrenska Hospitals Bacteri 
logical Laboratory, where with at the same time Wasserman’ 
Kahn’s and Sachs-Georgis tests were carried out. Alltogether 
445 reactions have been carried out. 

Three antigens have been used with the WassR, a) extra 
of the human heart without cholesterine, b) extract of oxh« 
without cholesterine and c) extract of oxheart with cholesterine. 
A test is passed as positive only if two extracts create complet 
checking, in partial checking the grade of hemolysis in the : 
pective extract is given. For Kahn’s reaction oxheart with cho! 
terine has been used and for the Sachs-Georgis reaction oxh¢ 
with as well as without cholesterine. 

Result: WassR positive in only 1 case of 164 (0.6%). That 


same case also was positive in the Kahn and Sachs-Geo: sis 


reaction. 
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This case, N:r 654/1932, a fifteen year old boy, was entered for scarlet 
fever 19/5. Temperature 38.6. The 20/5 WassR., K. S-—G were positive. 
On the 24/5 was constated a left-sided, central, pneumonia. 6/6 afebrile. 
Blood proofs were then taken regulary every week which showed that 
WassR. and S—G were positive during 5 weeks afterwards to become 
negative. Kahn positive still after 6 weeks. The patient did not show 
anamnestically or objectively any symptoms at all of lues (X-ray negative). 
The blood reactions negative on his father, mother and four brothers 
and sisters. 


Kahns reaction alone has been positive, in 2 cases, in the one only 
in the second week, then again to become negative; in the second 
case positive in the third week. 

Sachs-Georgis reaction alone was positive in one case, only in 
the second week, and then again negative. Lymphadenitis of the 
throat were found in both the first of these, but otherwise no 
complications. In the third case slight synovitis was brought to 
light. 

Non-specific positive WassR is often the case in a fair amount 
of illnesses as well as in some tropical diseases, cancer, sarcoma 
etc., and is also found in acute infectious diseases, which amongst 
others is proved by Eldh in an extensive work collected by him 
from Sahlgrenska Hospital, Gothenburg. Of the 17108 received 
cases, on which a WassR was taken, positive reaction was found 
by Eldh in 52 cases (0.3 %), where a diagnosis of lues is not sure. 
Not less than 10 of these cases had pneumonia, mostly of the 
bronchalpneumoniatype, in addition it occurred occasionally with 
tuberculosis, influenza, nephritis, endocarditis, pulm, empyema, 
erysipelas, icterus etc. The serological investigations in Eldhs 
material have been carried out in the same laboratory and with 
the same methods as in my material. 

If one studies the results arrived at by me, it can then be plainly 
acknowledged that one cannot ascribe scarlet fever, as such, any 
important leaning to register positive WassR. The frequency of 
positive cases in scarlet fever is hardly greater than the frequency 
of the non-specific positive reactions in Eldhs heterogenous 
material. The only recorded positive reaction was found in a case 
with bronchalpneumonia, which illness occurred in 1/5 of Eldhs 
nonspecific cases. All the remaining cases of scarlet fever gave 
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negative results, even a ten year old girl, who had been treated 
previously at the hospital for lues congenita. 

The material that I have had at my disposal, has as a matter 
of fact been especially favourable for this investigation, as it has 
mostly been composed of children, and as hereditary syphilis is 
quite uncommon in Gothenburg. 

Regarding Kahns and Sachs-Georgis reactions, these cannot, 
quoting from my experience, be considered to have any spvcial 
tendency to become positive in scarlet fever. The reaction of 
Kahn was temporarily positive in three cases (1.8 %) Sachs- 
Georgis reaction positive in 2 cases (1.2 %). In these cases as 
complications where lymphadenitis and synovitis in the !.ter. 

The practical consequenses of this investigation seems tv me 
to be, that at a registered positive WassR with a scarlet ‘<ver 
patient one should not dismiss it under the impressio that scarlet 
fever, as such, is inducive to a positive reaction, but to note (own 
and followthe case in future, otherwise it may unfortunately 
happen as in a case, related by Rominger and Szegé: a 7 year old 
boy was received into the scarlet fever ward for post scarlet iever 
nephritis and mastoiditis, the blood proof gave an uncertain 
negative WassR. As the patient did not show clinical symptoms 
of lues, and the mother’s WassR was negative, the doubtful issue 
of the WassR on the boy, was accounted to the scarlet fever and 
the patient was dismissed from hospital. 1 4% years later the boy 
returned with a perforation the size of a finger nail in the soft 
palate and a pronounced positive WassR. 

Conclusion. In 164 cases of scarlet fever, where Wassli has 
been taken at an acute stage and in 117 cases retaken alter 
respecively 2 and 4 weeks, and in the remaining 47 cases rene- 
wed only after 3 weeks, the WassR was positive only in I single 
case (0.6 %) a case which was complicated with bronchalpneu- 
monia. Nonspecific positive WassR can consequently hardly be 
expected to occur more often in scarlet fever than in any other 
nonluetical illness. (To take the statistics of Eldh about 0.° %). 
In other words scarlet fever, as such, does not seem to be 
especially inducive for the appearance of a nonspecific positive 
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WassR. If this does occur, it should be followed untill it registers 
nezative so as to omit the possibility of lues. 

Even Kahns and Sachs-Georgis reactions do not seem to be 
infiuenced in any noteworthy degree by scarlet fever. 

I wish to underline that I draw these conclusions concerning 
the serum reactions only carried out in conformity with the above 
mentioned methods. 

In finishing I would like to convey my respectful thanks to 
Dr Hjalmar Wennerberg, for placing at my disposal the extensive 
material of the Epidemical Hospital, and to thank heartily Dr 
A. Wassén, in whose laboratory the serum reactionary experi- 
ments were carried out. 


Litterature. 


Béthoux, L.: Journ. de Physiol. et de Pathol. Génerale, Paris 1927, 25, 534. 

Christensen, G.: The Journ. of the Americ. Medic. Assoc., Chicago, 1923, 
80, 1118. 

Dunlop, E.: The Journ. of Pathol. and Bacteriol., London, 1923, 26, 193. 

Eldh, S.: Svenska Lakartidningen, Stockholm, 1923, 29, 373. 

Jacobovics, B.: Jahrb. f. Kinderheilk. Berlin, 1914, 79, 3 Folge, 29 Bd., 215. 

Kolmer, J.: The Journ. of Experim. Medic., New York. 1911, 14, 235. 

Laederich, L., Bory, L.: Bulle. et Mém. de la Soc. Méd. d. Hop. de Paris 
1919, 43, Serie 3, 504. 

Monticelli, quoted. by Zentralbl. f. Kinderheilk., 1933, 27, 552. 

Rominger, E., Szegé, L.: Archiv f. Kinderheilk. 1931, 95, 255. 

Wassén, A.: Svenska Lakartidningen, Stockholm, 1932, 29, 404. 


d 
r 
f 
S 
t 
r 
r 
5 


Aus der Chirurgischen Abteilung des Gothenburger Kinderkrankenhau 
Chef: Dr. Einar Edberg. 


Ein Fall von Essentieller Thrombopenie. 


Von 


SVEN LANGERT. 


Falle von essentieller Thrombopenie, bei welchen die Beh: 
lung in Milzexstirpation bestand, sind in den letzten 20 Jal 
sowohl in der schwedischen als auch in der auslandischen Litera 
ab und zu publiziert worden, und ich will hier tiber einen sol 
Fall berichten. 

Vorerst einige Worte iiber die Krankheit. Die essent 
Thrombopenie gehért bekanntlich zur Gruppe hamorrhagis: 
Diathesen. Schon Mitte des 18. Jahrhunderts wurde sie 7 
ersten Male von Werlhof beschrieben, der sie damals 
Morbus maculosus haemorrhagicus bezeichnete, und nach i 
wurde sie dana Morbus maculosus Werlhofi oder nur Mor!) 
Werlhofi genannt, bis Frank im Jahre 1915 in seiner ausfiili 
lichen Arbeit »Die essentielle Thrombopenie» der Krankheit ei: 
neuen Namen gab, essentielle Thrombopenie, unter welcher |ie 
nennung sie seitdem in der Literatur beschrieben wurde. 

Die Krankheit, deren Atiologie wir nicht kennen, ist n 
hereditar. Sie trifft meistens das weibliche Geschlecht, besondcr 
im spateren Kindesalter, kommt aber auch bei Mannern 
Fieber ist nicht zu beobachten. Dagegen kann man verein: 
Male eine leicht subfebrile Temperatur vorfinden. Das domi 
rende Symptom und dasjenige, das den Patienten veranlasst, 
Arzt aufzusuchen, sind Blutungen aus den Schleimhauten un 
der Haut. Die Blutungen treten entweder an einem Tage od 
mehreren oder durch einige Wochen in Anfallen auf, zwis: 
welchen langere oder kiirzere Intervalle liegen, in denen der Pat 
anscheinend vollstandig gesund ist, es gibt aber auch eine ! 
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kontinuierliche Form mit anhaltender Neigung zu Blutungen. Bei 
beiden genannten Formen treten Schleimhautblutungen auf, teils 
aus der Nase, teils aus der Mundschleimhaut, bei Frauen vor allem 
starke und anhaltende Blutungen aus den Genitalien, entweder im 
Zusammenhang mit einer Menstruation oder unmittelbar nach 
einer normalen Menstruation. Selbst bei Madchen, die noch keine 
Menstruation gehabt hatten, und bei Frauen, die sich seit mehreren 
Jahren in der Menopause befinden, kénnen profuse Blutungen 
aus den Genitalien vorkommen. Ab und zu sieht man Blutungen 
aus dem Darmkanal und den Harnwegen. Scaliesslich kénnen 
auch Blutungen in lebenswichtigen Organen entstehen. Bei der 
sozusagen akuteren, in Anfallen auftretenden Form sieht man 
mitunter, jedoch nicht immer, Hautblutungen, wahrend sich bei 
der kontinuierlichen Form so gut wie immer Blutungen in der 
Haut finden, von stecknadelkopfgrossen Petechien bis zu zwei- 
kronengrossen Ekchymosen. Derartige Hautblutungen kénnen 
bei den meisten von diesen Patienten —- auch in den freien Inter- 
vallen zwischen den Blutungsperioden — am Vorderarm hervor- 
gerufen werden, indem man fiir 15—20 Minuten venése Stauung 
anlegt. Dies ist das sogen. Rumpel-Leede’sche Phanomen, dem 
man grosse Bedeutung fiir die Diagnose essentielle Thrombopenie 
beimisst. Ein anderes wichtiges Symptom der Krankheit ist die 
Verlangerung der Blutungszeit. Wa&ahrend diese bei gesunden 
Menschen ungefahr 4 Minuten betragt, ist sie bei diesen Patienten 
durchwegs verlangert, meistens bis 10 Minuten, mitunter noch 
mehr. Die Koagulationszeit ist dagegen normal. Sehr wichtig 
sind die beiden letztgenannten Symptome fiir die Differential- 
diagnostik yegen die echte Hamophilie, bei welcher Krankheit die 
Koagulationszeit auffallend verlangert, die Blutungszeit aber 
normal ist. Was die Formelemente des Blutes betrifft, sieht man 
weder bei den roten noch bei den weissen Blutkérperchen kon- 
stante Veranderungen. Die Thrombozytenzahl ist dagegen stark 
verringert. Wahrend normalerweise 250,000—300,000 per ccm 
zu zihlen sind, findet man bei Patienten mit essentieller Thrombo- 
penie sehr niedrige Werte, bis zum vollstandigen Fehlen von 
Thrombozyten. Man hat festgestellt, dass bei einer Anzahl von 
30,000—35,000 Thrombozyten per ccm eine starke Neigung zu 
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Blutung besteht. Diese Zahl wurde von Frank als pdie kritis: 
Grenze» bezeichnet, und er definiert die essentielle Thrombopen 
als eine Krankheit, deren Wesen in nichts anderem besteht, 
einer zeitweise oder standig unter der »kritischen Grenze» liegeni 
Thrombozytenzahl. Je tiefer diese Thrombozytenzahl unter 
»kritischen Grenze» liegt, desto schwerer ist die Krankheit 
desto grésser daher die Gefahr lebensgefahrlicher Blutungen. 
der echten Hamophilie sind die Thrombozytenwerte normal. 

Beziiglich der Pathogenese der essentiellen Thrombo; 
wurden von verschiedenen Forschern auf diesem Gebiete sehr \ 
Hypothesen aufgestellt. Hier sollen nur ein paar von den \ 
tigsten erwahnt werden. Frank betrachtet die Thrombopeni: 
Folge eines anatomischen oder funktionellen Schadens an Jen 
Riesenzellen des Knochenmarks, der Megakaryozyten, aus welc!ien 
die Thrombozyten entstehen sollen, und er spricht von einer 
»primaren Megakaryotoxikose». Auf diese Weise wiirden einerscits 
zu wenige und sehr leicht zerstérbare Thrombozyten gebildet 
werden, anderseits wiirden sich die ungewohnlich grossen Formen 
ergeben, die sogenannten »Riesenplattchen», die man bei dieser 
Krankheit mitunter zu sehen bekommt. Kaznelson dagegen glaubt 
an eine direkte Thrombozytolyse in der Milz, wahrend andere 
Verfasser eine Kombination der Theorien von Frank und Kaznelson 
fiir das wahrscheinlichste halten (Beneke, Glanzman). Recht inte- 
ressant ist, dass Cori bei einem Fall von essentieller Thrombopenie 
im Milzvenenblut eine Thrombozytenzahl von 1,200 per ccm [est- 
stellen konnte, wahrend das Kubitalvenenblut desselben Patieuiten 
4000 Trombozyten per ccm zeigte. Ruth Bergqvist, welche die 
Milz von Patienten mit essentieller Thrombopenie untersuchite, 
4ussert sich folgendermassen: »the spleen is regarded as a reacting 
organ, in conjunction with others, but not as the primary cause 
of the essential thrombopenia.» 

Die Behandlung der essentiellen Thrombopenie muss, solange 
die Atiologie der Krankheit noch unbekannt ist, rein symptoma- 
tisch bleiben und sich gegen das wichigste Symptom, die Blutung, 
richten. Bei den leichteren Fallen kommt man im allgemeinen mit 
den gewohnlichen Hamostatika aus, wobei man freilich damit 
rechnen muss, dass oft, nach langerer oder kiirzerer zeit, Reziciven 


245 


auftreten. Sowohl bei diesen leichteren als auch besonders_ bei 
den mittelschweren Fallen, wo die interne Therapie keine Besse- 
rung bringt, kann man R6ntgenbestrahlung der Milz und der 
langen Réhrenknochen versuchen. Die Ansicht iiber die Wirkung 
dieser Bestrahlung ist indes keineswegs einheitlich. Bei den 
schwereren Fallen, wo die Trombozytenzahl weit unter der »kriti- 
schen Grenze» liegt, hat man gute, allerdings auch hier ziemlich 
rasch voriibergehende Wirkungen von Bluttransfusion gesehen, 
entweder in kleinen Mengen als »Reiztherapie», oder in grésseren 
Mengen, um die Thrombozytenzahl direkt zu steigern. Man gibt 
dann Zitratblut, in dem die Trhombozyten intakt bleiben. Ferner 
kann man, gleichfalls nur voriibergehend, die Thrombozytenzahl 
durch Milchinjektionen und durch Einspritzungen von Adrenalin 
steigern. Besonders bei chronisch rezidivierenden Fallen hat man 
(Jacobson) Phenylhydrazin (Phenylhydracinum hydrochloricum) 
in der Dosis von 1.0 g versucht, das reizend auf das Knochenmark 
einwirkt. Im Jahre 1917 fiihrte indes Kaznelson, ausgehend von 
seiner Theorie tiber die direkte Thrombozytolyse in der Milz, 
Exstirpation dieses Organs als eine neue Therapieform bei dieser 
Krankheit ein. Durch Milzexstirpation kann man, wie man es 
auch bei anderen Krankheiten, beispielsweise bei Milzvenen- 
thrombose, gesehen hat, ein rasches und starkes Anwachsen der 
Thrombozytenzahl herbeifiihren, eine Zunahme, die sogar so kraftig 
ist, dass die Thrombozyten anfanglich die normale Zahl tber- 
schreiten, oft um ein Mehrfaches, um dann allmahlich wieder auf 
den Normalwert zu sinken, auf dem sie dann stehen bleiben. 
Mit der Zunahme der Thrombozytenzahl hérte die Blutung auf. 
Seit Kaznelsons Publikation seines ersten Falles von Milzexstir- 
pation bei essentieller Thrombopenie ist dei Operation in einer 
ziemlich grossen Zahl von Fallen ausgefiihrt worden, und zwar 
so gut wie immer mit ausserordentlich gutem Resultat. Es kann 
allerdings vielleicht noch schwer sein, ein endgiiltiges Urteil iiber 
die Resultate abzugeben, aber in mehreren Fallen, die 5—6 Jahre 
oder langer nach der Operation in Beobachtung gestanden haben, 
erwies sich das Resultat als bestandig; der Patient war frei von 
Blutungen, und es konnten keine von den friiher vorhandenen, 
fir die Krankheit typischen Symptome nachgewiesen werden. 
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Die Milzexstirpation wird als indiziert betrachtet: 

In Fallen der chronischen Form: 

1. Bei Kindern und Jugendlichen, wenn die wiederho! 
Blutungen drohen, eine chronische Anamie hervorzurufen. 

2. Bei Erwachsenen, wenn die Blutungen so schwer sind, d 
sie den Patienten fiir langere Zeit arbeitsunfahig machen, o 
wenn sie so oft auftreten, dass der Patient sich vom einen An! 
bis zum nachsten nicht zu erholen vermag. 

Bei der akuten Form dagegen soll man so schnell wie még! 
Milzexstirpation vornehmen, weil die grossen, profusen Blutun 
oft lebensgefahrlich sind. 

Eigentiimlicherweise ist die Operationsgefahr selbst sehr k! 
denn in allen bisher beschriebenen Fallen hat man keine N: 
blutung gesehen, — selbst wenn beim Eingriff selbst eine gew 
Tendenz zu Blutung zu beobachten war. 


Chir. Krkg. Nr. 1376/1929. 13-jahriges Madchen. Am 16. IX. 
Aufnahme in die chir. Abt. des Gothenburger Kinderkrankenhai 
Diagnose: Essentielle Thrombopenie. Am 3. XII. 1929 sympto. 
entlassen. Anamnese: Kinderkrankheiten: Masern, Keuchhusten, \W 
pocken. Die Eltern und die Geschwister der Patientin, zwei Mad 
ein 16-jahriges und ein 8-jahriges, sind gesund. Als Knabe hatte 
Vater oft Nasenbluten gehabt, spater aber niemals. Mutter und Schwes 
haben niemals an pathologischen Blutungen gelitten. Bei der an 
chirurgischen Abteilung vorgenommenen Untersuchung im Septemb: 


1929 fand man sowohl bei den Eltern als auch bei den Geschwistern 


normale Blutkérperchenwerte und normale Thrombozytenzahl. 

Patientin kam hier zum ersten Mal im Jahre 1920 zur Aufnahme 
welche Zeit sie 4 Jahre alt war. Damals wurde angegeben, dass si 
paarmal vorher und besonders vor einem Jahre Nasenbluten gi 
hatte, das recht schwer zu stillen war. Auch wenn die Patientin 
verletzt hatte, war die Blutung schwer zum Stehen zu bringen. Sie bi 
sehr leicht blaue Flecken. In der Nacht vor der Aufnahme in das Ki 
krankenhaus hatte sie heftiges Nasenbluten bekommen, das sich 

stillen liess, weshalb sie vom Arzt an uns gewiesen wurde. Objekti\ 
man ausser einer ziemlich unbedeutenden Nasenblutung, die bald 
hérte, punktformige Blutungen und Sugillationen iiber den ganzen K: 
Am Entlassungstage, am Tage nach der Aufnahme, hatte die Pat 
kein Nasenbluten. In den nachsten 5 Jahren traten 2—3 mal ja 
heftige Nasenblutungen auf, die jedoch zu Hause gestillt werden ko 
Ende Juli 1925 bekam sie neuerlich wiederholt schweres Nasenb 
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we halb sie wieder ins Krankenhaus aufgenommen wurde. Auch diesmal 
sie Hautblutungen auf. Das Nasenbluten verschwand nach 
famponade, und die Patientin wurde nach einigen Tagen entlassen. 
vei Tage danach kehrte sie zum dritten Mal ins Krankenhaus zuriick, 
ch jetzt mit Nasenbluten, das durch Koagulentamponade bald gestillt 
yvurde. Danach war sie mit Ausnahme von einer kleineren Nasenblutung 
im Marz 1926 symptomfrei bis zum August desselben Jahres, um welche 
Zeit sie wegen schweren Nasenblutens wieder gezwungen war, das Kran- 
kenhaus aufzusuchen. Wahrend des Spitalsaufenthaltes wurden Adrena- 
linjektionen vorgenommen, und nach einem Monat wurde die Patientin 
symptomfrei entlassen. Nach der Entlassung im Jahre 1926, hatte sie 
nur ein paar Male etwas Nasenbluten, das leicht ohne weiteres aufhorte. 
Sonst war sie gesund und munter, merkte auch keine Hautblutungen. 
Am 16. September 1929 wurde die Patientin zum fiinften Male aufge- 
nommen. 14 Tagen davor hatte sie ihre erste Menstruation gehabt. In 
den ersten Tagen war die Blutung nur sparlich, dann wurde sie aber so 
reichlich, dass ein Arzt zugezogen wurde. Die Patientin bekam eine Ein- 
spritzung und ein Medikament zum Einnehmen, worauf die Blutung 
schwacher wurde, aber nicht ganz aufhérte. Am 15., also am Tage vor 
der Aufnahme, trat abends wieder eine reichliche Blutung aus der Vagina 
auf, und da die Blutung am folgenden Morgen anhielt, wurde die Patientin 
an das Kraitkenhaus gewiesen. Morgens war auch wiederholtes Erbrechen 
von gallenfarbigem Schleim hinzugekommen. 

Status vormittags am 16. September 1929: Allgemeinzustand herab- 
gesetzt. Patientin zeigt ein stumpfes Verhalten. Die Haut und die sicht- 
baren Schleimhaute sehr blass, Atmung etwas forciert. Der Puls klein, 
aber regelmassig, 124 Schlage per Minute. Am rechten Vorderarm ein 
2-Ore-grosser blauer Fleck. Sonst keine Zeichen von Hautblutungen. 
Kein sichtbarer Ikterus. Herz und Lungen o. B. Blutdruck 90 mm Hg. 
Der Bauch iiberall weich und nicht empfindlich. Keine nachweisbare 
Leber- oder Milzvergrésserung. Aus der Vagina sickernde Blutung. Per 
rectum ist am Platze des Uterus eine gut walnussgrosse Resistenz zu 
palpieren. Oberhalb von ihr und in ihrer Umgebung leichte Empfindlich- 
keit. Harn: Heller und Almén neg. Kein pathologisches Sediment. Kein 
Rumpel-Leede’sches Phanomen. Blutstatus: Hamoglobin (alle Unter- 
suchungen nach <Autenrieth) 37%. Rote Blutkérperchen 1,920,000. 
Weisse Blutk. 21,000. Differentialzahlung: Neutrophile Leukozyten 
80 %, basophile Leukozyten 1%. Lymphozyten 16 %, Ubergangsformen 
3%. Thrombozyten 27,000. Bei Kontrollzahlung nach 1 Stunde 23,000. 
Bei der Aufnahme erhielt die Patientin eine Ampulle Hamostyl und 15ccm. 
Eigenblut> intramuskular. Es wurde Tropfenlavement mit 5 %iger 
Glykoselésung versucht, die aber nicht behalten werden konnte, weshalb 
Kochsalzlésung subkutan gegeben wurde. Am Nachmittage und Abend 
wiederholtes Erbrechen. Der heraufbeférderte Mageninhalt war nicht 
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blutig. Wéahrend dieser Brechanfallen kamen beim Pressen grosse B 
klumpen aus der Vagina. In den Intervallen die ganze Zeit sicke1 
Blutung. Abends zunehmende Blasse. Die Patientin begann unruhig 
werden und klagte tiber Atemnot. Zeitweilig antwortete sie nicht 
Ansprache. Der Puls war klein und schlecht, die Atmung forciert. 


wurde jetzt eine Bluttransfusion gemacht (Spender: der Vater des Kind 


Beide gehérten der Gruppe II nach Moss an. Es wurden 180 ccm Zit 
blut iibertragen. Dann wurde die Transfusion unterbrochen, weil 
Blut im Kolben koagulierte, der vorher paraffiniert gewesen war. 

Patientin erholte sich indes rasch und wurde vollstandig klar. Der | 
wurde besser und die Atemnot geringer. Am folgenden Tage (am 17. 

morgens wieder starke Blutung aus der Vagina. Hamoglobingehalt 

Erythrozytenzahl waren unverandert. 164,000 Thrombozyten per « 
Es wurden Versuche gemacht, die Blutungszeit zu bestimmen, sie 1 
langen aber, weil kein Blut erhalten werden konnte, ohne den Fi 
zu pressen. Da die Blutung weiter andauerte, und der Puls der Pati 
wieder klein und schlecht wurde, wurde am Nachmittage eine neue / 
transfusion gemacht. Es wurden 200 ccm vom selben Spender wie 
vorige Mal iibertragen. Auch diesmal besserte sich der Allgemeinzust 
rasch. In der Nacht schlief die Patientin gut, und die Blutung aus 
Vagina hérte fast vollstandig auf. 18. IX. morgens: Hamoglobin 2 
Rote Blutk. 1,510,000. Thrombozyten 152,000. Um 9 Uhr vérm. be 
die Patientin wieder Erbrechen und gleichzeitig eine grosse Blutung 
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der Vagina. Der Zustand verschlechterte sich rasch, der Puls wurde klein. 


Nachmittags war Pat. unruhig, klagte iiber Atemnot, gahnte und 
zeitweilig vollstandig desorientiert. 5 Uhr nachm.: Hamoglobin 1: 
Rote Blutk. 1,460,000. Thrombozyten 164,000. Pat. bekommt 

unmittelbar eine dritte Blutiransfusion (nachmittags war Sistom: 
ohne sichtliche Wirkung gegeben worden). Diesmal wurden 300 


Zitratblut vom Blute des Vaters transfundiert. Anfanglich wai 


Patientin bei der Transfusion sehr unruhig, sie schrie laut und antwort: 


nicht auf Ansprache, aber schon vor Beendigung der Transfusion wurd 
vollig klar und orientiert. Der Puls erholte sich rasch, die Farbe w 
besser, und die Atemnot verschwand. Der Hamoglobingehalt, de: 
mittelbar vor der Transfusion 19 % betragen hatte, belief sich an 
genden Tage auf 31%. Die Blutung hatte nun vollstandig aufg 
und der Allgemeinzustand war sichtlich gut. In den nachsten 1 
keine Blutung. Die Hamoglobinmenge blieb ziemlich unverandert, 
rend die Thrombozytenzahl, die am Tage nach der letzten Blutt 
fusion 227,000 betrug, am Tage darauf ‘(am 20.), auf 156,000 san} 
21. auf 60,000 und am 22. auf 38,000. Harn: Heller neg. Almén neg 
Nichts Pathologisches. Gerhardsche Reaktion neg. Am 22. IX. m 
bekam Pat. heftiges Nasenbluten und sparliche Blutung aus der V 
Das Nasenbluten kam auf Tamponade zum Stehen. Die Blutung ai 
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Vagina hielt bis zum 27. IX. sparlich an. Danach bis zum 6. X. keine 
Blutung. Am 3. X. ist vermerkt: Relativ guter Allgemeinzustand. Immer 
noc bleich. Die sichtbaren Schleimhaute haben ziemlich gute Farbe. 
Keine Blutung. Keine sichtbaren Hautblutungen. Herz und Lungen 
o. k. Leber und Milz nicht palpabel. Weber neg. Rumpel-Leede’sches 
Phiinomen schén positiv. Die Bestimmung der Blutungszeit wurde unter- 
brochen, weil die Blutung nach 15 Minuten noch andauerte. Koagulations- 
zeii nach Petrén normal. Am 6. X. nur vormittags leichtes Nasenbluten. 
Am 13. X. wieder starke Blutung aus der Nase. Die Thrombozytenzahl, 
die in den letzten 2 Wochen zwischen 65,000 und 32,000 variiert hatte, 
war nun wieder unter 30,000 hinuntergegangen. Hamoglobin 32 %, 
rote Blutkérperchen 2,760,000 per ccm. Ausser der schon erwahnten 
Behandlung mit »Eigenblut», Hamostyl und Bluttransfusionen wurden 
auch andere Mittel versucht. Die Patientin hatte Sistomensin und Koa- 
gulen bekommen. Es war Kalk gegeben worden, und als Versuch einer 
Einwirkung auf die Anamie Eisen und Arsenik. Sogar Lebertherapie war 
versucht worden. Alles erwies sich aber als wirkungslos. 

Da die Thrombozytenzahl in der letzten Zeit niedrig geblieben war, 
ohne Tendenz zur Zunahme, und da die Patientin durch die wiederholten 
Blutungen immer noch anamisch war, wurde beschlossen, am 14. X. 
Milzexstirpation vorzunehmen. Die Indikationen waren: Wiederholte 
Bluttransfusionen sowie Versuche mit mehreren Hamostatika hatten nur 
voriibergehende Wirkung gehabt. Die Patientin hatte wiederholt kleine 
Blutungen und war immer noch anamisch. Die Thrombozytenzahl sank 
immer mehr und lag in den letzten Tagen sogar unter der sogenannten 
rkritischen Grenze». 

Unmittelbar vor der Operation hatte die Patientin folgende Blut- 
werte: Hamoglobin 32 %. Rote Blutkérperchen 2,780,000. Weisse Blutk. 
5,400 und Thrombozyten 26,000. Differentialzahlung zeigte nichts 
Abnormes. 

Am 14, X. wurde deshalb die Operation vorgenommen. (Athernarkose) 
Gewohnlicher Bauchschnitt. Die Milz, anscheinend normalgross, lag 
hoch oben und liess sich schwer vorluxieren. Die Operation war dadurch 
kompliziert, dass schon beim ersten Einstich mit der Unterbindungs- 
nadel eine vendése Blutung auftrat. Wahrscheinlich bei ihrer Ligatur 
wurde das Pankreas geschadigt. Nach Entfernung der Milz wurde der 
Pankreasschaden vernaht, aus dem eine sickernde Blutung vor sich ge- 
gangen war. Auch aus der Bauchwunde erfolgte eine ziemlich starke 
diffuse Blutung, die indes fast im selben Augenblick aufhérte, da die Milz 
exstirpiert war. Bauchsutur. Die Milz: Gewicht 115 g. Grosse: 8.5x 
6.5% 3.5 ecm. Mikroskopische Untersuchung (Forselius) zeigte: Stauung 
und leichte Fibrositat, sonst aber keine deutlichen Verdnderungen. 

Am 19. X. (fiinf Tage nach der Operation) ist vermerkt: Am Nach- 
mittage des Operationstages ein paar Tropfen Blut aus der Nase. Ebenso 


am Morgen nach dem Operationstage. Seitdem gar keine Blutung. Glei: 


nach der Operation war die Patientin etwas mitgenommen. Der Allgem: 
zustand besserte sich indes danach rasch und deutlich. Farbe bedeut: 
besser. Appetit gut. Die Wunde in guter Heilung begriffen. Keine | 
schwerden vom Bauch. Kein Rumpel-Leede’sches Phanomen. Blutun 
zeit 3% Min. Die Koagulationszeit nach Petrén normal. 

Auf die Thrombozytenzahl hatte die Milzexstirpation eine aus: 
ordentlich gute Wirkung. Siehe nachstehende Tabelle. Die »kritis 
Grenze» wurde schon eine Stunde nach der Operation iiberschritt 
Die Anzahl wurde sodann jede Stunde kontrolliert und zeigte eine unun 
brochene Zunahme. Schon nach 24 Std. fand man 275,000 Thron 
zyten per ccm. Die Anzahl war also bis tiber das Zehnfache angewachs 
oder von 26,000 unmittelbar vor der Operation bis zu normalen We! 
An den folgenden Tagen nahm die Steigerung noch weiter zu. Der hdc! 
Wert, 492,000, wurde am 23. X. konstatiert, also neun Tage nach 
Operation. Dann trat allmahlich eine Abnahme der Thrombozyten 
ein, so dass ungefahr 14 Tage nach der Operation normale Werte errei 
wurden. 


Hdmo- 
globin: 
am 14. X. 1929 8Uhrvorm. 26,000 33% 2 

14. 11 » 38,000 31% 2 

14. nachm. 41,000 

14. 47,000 

14. 55,000 

14. 75,000 

14. 85,000 

14. 94,000 

14, 120 000 

14. 140,000 

14. 143,000 

14. 120,000 

14. 147,000 

14. 167,000 

15. vorm. 233,000 3,020,000 

15. » 275,000 

15. nachm. 296,000 

15. 348,000 

15. 369,000 

16. 420,000 33% 2,420,000 

16. 481,000 

17. vorm. 460,000 2,670,000 

18. 458,000 <¢ 2,730,000 


Rote Blutk.: 


Anzahl der Thrombozyten: 


,780,000 (vor der O 
,730,000 (nach der O 


ratior 
ratior 
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Hamo- 
globin: 
9. A. 1929 476,000 34% 2,620,000 
424,000 35% 3,040,000 
482,000 
492,000 3,480,000 
425,000 4, 3,260,000 
261,000 3: 3,720,000 
194,000 
177,000 
99,000 4,350,000 Diff.-zahlung normal 
120,000 
111,000 
122,000 S.R. 9 mm/1 Std. 
130,000 
138,000 
231,000 44% 3,730,000 
284,000 49 % 3,920,000 
256,000 49% 3,800,000 Differentialzahlung normal 
157,000 4, 3,940,000 » » 
188,000 49% 3,770,000 » » 
176,000 : > 4,010,000 Be: der Entlassung. 
298,000 §& 4,690,000 Bet Nachuntersuchung. 
152,000 67% 4,890,000 
212,000 5,060,000 
108,000 
1933 156,000 73% 4,000,000 
100,000 81% 4,600,000 
112,000 67% 4,100,000 
1939 150,000 63% 4,200,000 


:ahl der Thrombozyten: Rote Blutk.: 


© 


1 
2 
2 
2 
2 
2 


wo 


Am 9. XI. 1929 ist vermerkt: Postoperativer Verlauf glatt.. Wunde 
per primam geheilt. Seit dem Tage nach der Operation keine Blutung, 
weder aus der Nase noch aus der Vagina. Der Bauch weich und nicht 
empfindlich. Allgemeinzustand gut. Pat. is jedoch noch etwas blass. 

3. XII. 1929: Pat. hat in den letzten Wochen ausser Bett verweilt. 
Keine Blutung aus Nase oder Vagina. Keine sichtbaren Hautblutungen. 
Der Allgemeinzustand bedeutend gebessert. Die Wangen haben wieder 
Farbe bekommen. Gute K6rperfiille. Der Bauchschnitt ist mit fester 
Narbe verheilt. Das Rumpel-Leede’sche Phanomen nach 14 Minuten 
negativ. Blutungszeit 4 4% Minuten. Koagulationszeit nach Petrén normal. 
Die tibrigen Blutwerte gehen aus der obigen Tabelle hervor. Heute wurde 
Patientin entlassen und aufgefordert, sich zu weiterer Beobachtung auf 
der Poliklinik einzufinden. 
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15. J. 1930. (Poliklinik-Besuch). Seit der Entlassung fiihlt | 


Patientin sich vollstandig gesund und war jeden Tag ausser Bett. 


war sogar ausser Haus und hat Schlittschuh gelaufen. Keine Blutung a 


Nase oder Vagina. Keine Zeichen von Hautblutungen. Guter Allgem: 
zustand. Gute K6rperfiille und Farbe. Blutstatus siehe Tabelle. Blutun 


zeit und Koagulationszeit normal. Rumpel-Leede’sches Phanomen na 


15 Minuten negativ. 


Am 24, III. 1930: (Poliklinik-Besuch). Pat. fiihlte sich auch in « 


Zeit seit dem vorigen Besuch vdéllig wehl. Erste Menses Ende Jani 
Die Blutung dauerte sechs Tage und war ziemlich reichlich. Keine Blut 
aus der Nase. Die nachsten Menses begannen am 22. II. Sie dauer 
nicht ganz sechs Tage. Auch diesmal kein Nasenbluten. Letzte Me 
vom 12. III.—17. III. ebenso wie die vorigen. Jetzt auch am ersten 1 
ein paar Bluttropfen aus der Nase. Zwischen den Menses keine Blut 
aus Nase oder Vagina. Blutstatus siehe Tabelle. Pat. wurde aufgeford 
in ein paar Monaten unmittelbar vor den Menses zwecks Untersucl 
und eventueller Aufnahme wiederzukommen. 

Am 17. VI. 1930: Aufnahme behufs Untersuchung wahrend 
Menstruation, deren Beginn binnen zweier Tage zu erwarten ist. 
Ende Januar dieses Jahres hatte die Patientin regelmassige Menses 
beiden ersten recht reichlich, danach weniger reichliche mit 5—6tag 
Dauer und 19—20tagigem Intervall. Wahrend der Menses im Marz 
bei zweien von den letzten Menstruationen am ersten Tage auch Na 
bluten von einzelnen Tropfen. Pat. fiihlte sich vollstandig gesund 


besuchte wie gewohnlich die Schule. Status: Allgemeinzustand sehr 
Gute Ko6rperfiille. Normale Hautfarbe. Rachen, Lungen, Herz, Ba 
o. B. Keine sichtbaren Hautblutungen. Keine nachweisbaren Schleii 
hautblutungen. Blutstatus: Hamoglobin 73 %, rote Blutk. 5,060 
Thrombozyten 212,000. Differentialzahlung o. B. 


Am 19, VI, 1930: Keine Blutung aus Nase 
oder Vagina Thromboz. 122,000 
20. VI. Den ganzen Tag ziemlich reich- 
liche Blutung aus der Vagina und 76,000 (vor 


einige Tropfen aus der Nase .. 69,000 (nachi 


‘I. Reichliche Blutung der 
Vagina und etwas reichlicheres 
Nasenbluten als gestern. Keine 
Hautblutungen 66,000 
Die Blutung aus der Vagina 
ist geringer geworden. Jetzt 
ungefahr wie bei normalen Men- 71,000 (vor: 
ses. Kein Nasenbluten 75,000 (nac 
23. VI. Unbedeutende Blutung aus der 
Vagina, und vormittags ein paar 
Tropfen Blut aus der Nase .... 67,000 
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. VI. Nur einige Tropfen Blut aus der 

Vagina und ein paar Tropfen 

Blut aus der Nase Thromboz. 77,000 
. VI. Ein paar Tropfen Blut aus der 

Vagina. Kein Nasenbluten .... 77,000 
. VI. Kein Bluten aus Nase oder 

Vagina 86,000 
. VI. Seit dem 25. VI. keine Blutung. 

Entlassen. Hamoglobin 67 %. 

Rote Blutk. 3,540,000. ........ 88,000 


Am 30, VI, 1930; (Poliklinik-Besuch). Seit der Entlassung am 28. VI. 
keine Blutung. Thrombozyten 108,000. 

Am 9 II, 1933: (Poliklinik-Besuch). Im Zusammenhang mit 
Influenza» im April 1932 hatte Pat. am ersten Krankheitstage Nasen- 
bluten von wenigen Tropfen. Sonst keine Blutung. Keine Hautblutungen. 
Menses regelmassig, bedeutend schwacher als friiher, 4-tagige Dauer 
und 27—28 Tage Intervall. Letzte Menses am 14. I. Blutstatus: Hamo- 
globin 73 %, rote Blutk. 4,000,000, Thrombozyten 156,000. Bei Diffe- 
rentialzihlung normale Werte. Rumpel-Leede’sches Phanomen nach 15 
Minuten negativ. Blutungszeit und Koagulationsprobe normal. 

Am 3. III. 1933; (Poliklinik-Besuch). Blutstatus: Hamoglobin 81 %, 
rote Blutk. 4,600,000, Thrombozyten 100,000. 

Am 27. VII. 1933: (Poliklinik-Besuch). Blutstatus: Hamoglobin 
67%, rote Blutk. 4,100,000, Thrombozyten 112,000. 

Am 3, X. 1933; (Poliklinik-Besuch). Pat. fiihlt sich vollstandig gesund, 
hatte kein Nasenbluten gehabt, und die Menses waren regelmassig wie 
friher. Sie kann ausser Bett sein und sich in der gewohnlichen Weise 
an der Hausarbeit beteiligen. Hautblutungen waren nicht vorgekommen. 
Blutstatus: Hamoglobin 61%, rote Blutk. 4,100,000, Thrombozyten 
71,000. 

Am 31, V. 1939 (Nachuntersuchung). Seit der vorigen Untersuchung 
hatte die Patientin das Realschulexamen abgelegt und hat nun seit 3 
Jahre eine Kontoranstellung mit ziemlich anstrengender Arbeit. Sie 
war nicht einen einzigen Tag krank oder der Arbeit ferngeblieben. Sie 
fihlt sich vollstandig gesund und ermiidet nicht leicht. Seit der vorigen 
Untersuchung brauchte sie keinen Arzt aufzusuchen. Ausserhalb der 
Menstruation, die vollstandig regelmassig mit 3—4tagiger Dauer und 
27—28 Tagen Intervall auftritt, war keine Blutung aus der Nase oder 
Vagina vorgekommen. Die letzte Menstruation begann am 28. V. und 
horte heute auf. Blaue Flecken bekommt sie jetzt nicht mehr so oft wie 
vor der Operation. Der Allgemeinzustand ist sehr befriedigend. K6rper- 
fiille und Gesichtsfarbe gut. Die inneren Organe o. B. Rumpel-Leede’sches 
Phanomen negativ. Blutungszeit und Koagulationszeit normal. Hamo- 
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globin 63 %, rote Blutk. 4,200,000. Thrombozyten 150,000. Bei D 
rentialzahlung ergaben sich normale Werte. 


Der oben mitgeteilte Fall gab, wie man sieht, ein klares B 
einer essentiellen Thrombopenie, die nach Milzexstirpation 
Genesung kam, derart, dass die Pat. sich jetzt 10 Jahre n: 
der Operation in gutem Gesundheitszustande befindet und o! 
Schwierigkeit eine ziemlich anstrengende Arbeit bewaltigen ka 

Die Untersuchung der Thrombozytenanzahl, die vorgenomn 
wurde, als die Patientin sich im Juni 1930 wahrend der M 
struation im Krankenhause befand, scheint darauf zu deut 
dass die Thrombozytenzahl wahrend der Menses sinkt, um d: 
langsam zu steigen. Gleichzeitig untersuchte gesunde 23 
jahrige Frauen zeigten indes kein solches Verhalten wahrend 
Menses. Bei keiner von diesen Frauen waren familidre Blutun; 
vorgekommen. Keine von ihnen hatte in der Kindheit an Blutun- 
gen in der Haut oder von den Schleimhauten gelitten. Die Mer 
hatten zu normaler Zeit begonnen, hatten normale Dauer ui 
normale Intervalle. Die Thrombozytenzahlungen wurden tag! 
am Vormittag vorgenommen. Sie wurden einen oder zwei Tage 
vor dem Ejinsetzen der Menstruation begonnen und wahrend ‘er 
Menstruation und noch ein oder zwei Tage danach fortgesetzt. 
Wohl wurde ein Variieren der Thrombozytenzahl an den ver- 
schiedenen Tagen beobachtet, der Unterschied war aber nicht so gross, 
dass man dadurch berechtigt ware, irgendwelche Schliisse zu ziehen. 

Hier folgen einige Beispiele: 

26 jahr. Frau 26 jahr. Frau 24 jahr. Frau 23 jahr. Frau 
215,000 195,000 195,000 
233,000 219,000 203,000 177,000 
*230,000 *220,000 *162,000 *257,000 
*185,000 *199,000 *186,000 *193,000 
*200,000 *203,000 *219,000 *133,000 
*230,000 *191,000 *229,000 *153,000 
*236,000 233,000 239,000 *180,000 
260,000 233,000 164,000 
290,000 187,000 


wahrend der Menses. 
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Zum Schluss ware hervorzuheben, dass fiir die Zahlung der 
Thrombozyten die Kristenson’sche Methode zur Zahlung von 
Thrombozyten im Kapillarblut angewendet wurde. 


Zusammenfassung. 


Nach einer kurzen Beschreibung der als essentielle Thrombo- 
penie bezeichneten Krankheit berichtet Verf. iiber einen Fall 
dieses Leidens, bei dem nach Milzexstirpation Heilung eintrat, 
und die Patientin einen so guten Gesundheitszustand erreichte, 
dass sie jetzt bald 10 Jahre nach der Operation ohne Schwierig- 
keit eine ziemlich anstrengende Arbeit bewaltigen kann. Die 
Patientin hatte von ihrem 2. Lebensjahre ab mitunter an schwerem 
Nasenbluten gelitten, das sie nicht weniger als 5mal zwang, Spitals- 
behandlung in Anspruch zu nehmen, das letzte Mal im Jahre 
1929, wo sie ausser Nasenbluten auch eine profuse Blutung aus 
der Vagina bekam. Die Patientin wurde damals, 13 Jahre alt, 
im September 1929 ins Krankenhaus aufgenommen. Sie wies 
simtliche Symptome einer essentiellen Thrombopenie auf und 
hatte eine schwere Andmie. Trotz wiederholten Bluttransfusionen 
und Versuchen mit verschiedenen Hamostatika konnte ihr Zustand 
nicht gebessert werden. Die Patientin lag mit wiederholten kleinen 
Blutungen danieder, und die angewendeten Mittel hatten gar 
keine oder nur voriibergehende Wirkung. Die Thrombozytenzahl 
sank immer mehr und war schliesslich auf 26,000 per ccm hin- 
untergegangen. Mitte Oktober, ungefaéhr einen Monat nach der 
Aufnahme, wurde Milzexstirpation vorgenommen. Die mikro- 
skopische Untersuchung der Milz zeigte ausser leichter Fibrositat 
keine deutlichen Veranderungen. Nach der Operation hérten die 
Blutungen genommen sofort auf. Die Zahl der Thrombozyten 
stieg von 26,000 per ccm binnen 24 Std. auf normale Werte, und 
rasch verschwanden auch die sonstigen gewohnlichen Symptome 
der essentiellen Thrombopenie. Der Allgemeinzustand des 
Patienten besserte sich rasch, und bereits am 3. XII. konnte sie 
symptomfrei entlassen werden. Spater wurde sie wiederholte 
Male nachuntersucht, zuletzt am 31. Mai 1939, also ungefahr 
10 Jahre nach der Operation, die allem Anschein nach das Resultat 
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herbeigefiihrt hat, dass die Patientin immer noch von der Krank- 
heit befreit ist, die sie vor der Operation durch lange Zeit inv»lid 


gemacht hatte. 
Zur Zahlung der Thrombozyten wurde die Kristenson’s he 
Methode zu Zahlung von Thrombozyten im Kapillarblut arze- 


wendet. 
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Aus dem Zentrallaboratorium des Sahlgrenschen Krankenhausses 
Gothenburg. 


Elektrometrische Mikrobestimmung von Chlor in Voll- 
blut, Serum und Harn. 


Von 


JORGEN LEHMANN. 


Die meisten Methoden zur Bestmmung von Chlor sind tiiri- 
metrische, wobei das Chlor entweder nach Mohr direkt mit AgNO, 
titriert wird oder nach Vollhard mit einem Uberschuss von AgNO, 
als AgCl gefallt und der Uberschuss von AgNO, mit NaCl zu- 
riicktitrert wird. 

Fiir die verschiedenen Modifikationen dieser Methoden gilt, 
dass der Endpunkt der Titration durch eine Farbenreaktion 
angegeben wird und weiter, dass Eiweiss entweder gefallt oder 
nach der »offenen Cariusmethode» verbrannt werden muss. 

Ein anderes Princip verfolgt die Methode der elektrometrisclien 
Chlorbestimmung. Man titriert hier das Chlor direkt mit AgNO, 
unter Verwendung einer Silberelektrode als Endpunktsindikator. 
Der Endpunkt wird durch einen Potentialsprung angegeben. Die 
wesentlichen Vorteile dieser Methode gegeniiber der Titration mit 
Farbstoffindikatoren sind die folgenden: 

1. Der, das Ende der Titration bezeichnende Potentialsprung 
kann scharf und objectiv abgelesen werden. 

2. Die Titration kann in Gegenwart von Eiweiss ausgefiilirt 
werden, dessen Fallung oder Veraschung iiberfliissig ist. 

3. Die Farbe der zu untersuchenden Lésungen spielt kei 
Rolle. 

4. Der Potentialsprung ist von der absoluten Menge des zu 
bestimmenden Chlorids ziemlich unabhangig, es kénnen dailier 
minimale Mengen analysiert werden und liegt die Fehlergrenze 
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lediglich in der Genauigkeit, mit welcher die zu untersuchende 
Lésung abpipettiert werden kann. 

Die elektrometrische Chlortitration ist auf manchen chemi- 
schen Gebieten schon in Verwendung; in biochemischen und klini- 
schen Laboratorien wird sie jedoch sparlich benutzt. T. Sundberg 
(1938) hat elektrometrisch die Chlorbestimmung in Milch durch- 
gefiihrt, B. Ihre (1938) in Magensaft, Hoff-Jérgensen (1938) in 
Salzbriihe und Linderstrém-Lang und Holter (1935) in Wand 
und Schleimhaut des Magens. Fiir Blut und Harn ist die Methode 
meines Wissens nicht verwendet worden. Wegen der oben ange- 
gebenen Vorteile erscheint sie jedoch besonders empfehlenswert, 
vor allem fiir Kinderkliniken, wo gréssere Blutmengen oft schwer 
zu erhalten sind. Die Bestimmung kann mit 0.1 cm* Blut oder 
Serum durchgefiihrt werden, notfalls mit noch kleinerer Menge. 

Beziiglich der Theorie der elektrometrischen Chlortitration, 
deren Anwendung in der Praxis hiermit beschrieben werden soll, sei 
auf die Darstellungen von E. Miiller (1926) und J. M. Kolthoff 
(1932) bzw. Kolthoff und Furman (1926) hingewiesen. 


Methodik. 
1. Reagenzien und Lésungen: 


Silbernitratlbsung. Stammlésung 0.1 n.: 1.6989 g pul- 
verisiertes AgNO, z. A. wird in wenigen cm® dest. Wasser gelést 
und mit. konz. Salpetersdure (spez. Gew. 1.14) auf 100 cm? ge- 
bracht. Im Dunkeln (brauner Flasche) ist die Lésung unbegrenzt 
haltbar. Gebrauchslésung: 0.01 n.: 10 cm* der Stamm- 
léisung wird mit exakter Pipette mit destilliertem Wasser auf 100 
cm*® gebracht. Im Dunkeln mehrere Monate haltbar. 

Natriumchloridlésung. Stammlésung 0.1 n.: 0.5846 g 
trockenes NaCl z. A. wird mit dest. Wasser auf 100 cm® gebracht. 
Gebrauchslésung 0.01 n.: Exakt 10 cm’ der Stammlésung 
mit dest. Wasser auf 100 cm* zu bringen. Die Lésungen sind unbe- 
grenzt haltbar. 

Agar-KNO,-Briicke: 2g pulvrisiertes Agar wird in ca. 50 cm® 
gesatt. KNO,-Lésung (bzw. Natrium- oder Ammoniumnitrat) 
unter Kochen eingetragen und die Lésung sofort durch Gaze 
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filtriert. Die noch warme Lésung wird in ein U-férmig gebogenes 
Glasrohr von ca. 2 mm innerem Durchmesser eingesogen (man 
saugt durch einen Gummischlauch, der an dem einen Ende des 
Rohres befestigt ist). Nach dem Erstarren ist das Rohr an beiden 
Enden in der Weise abzuschneiden, dass die Agar-Nitrat-Substanz 
ohne Luftblasen bis an die freien Enden des Rohres reicht. Luift- 
blasen am Ende des Rohres kénnen die Stromleitung ganzlich 
unterbinden. Um das Ejintrocknen der Agarsubstanz des U- 
Rohres — wenn nicht in Gebrauch — zu verhindern sollen die 
freien Enden desselben in mit gesattiger KNO,-Lésung gefiillten 
Proberéhren aufbewahrt werden. Die Proberéhren werden mit 
Paraffinél tiberschichtet um das Wandern des Salzes an der Glas- 
wand zu verhindern. 
Ca. 30 %:ige Essigsdure: Eijsessig wird im Verhaltnis 1:1 

dest. Wasser verdiinnt. 


2. Apparatur. 


Pipetten: Eine 2 cm* und eine 10 cm? Precisionspipette. Einigi 
0.1 cm* Blutpipetten (Blutzuckerpipetten). Eine in cm? oder 


feiner graduierte 10 cm* Pipette. 

Eine Bangbiirette auf 2—3 cm® in 0.02 cm® gradiert. Der Biiret- 
tenspitze wird ein ausgezogenes umgebogenes Glasrohr ange- 
schlossen (Fig. 2). 

Titrierglaser: 5—10 Praparaten — oder Becherglaser von ca. 
2 cm Durchmesser und ca. 5 cm Hohe. 

Potentiometer: Ein Potentiometer, mit welchem 1 Millivolt 
gemessen oder abgeschatzt werden kann. 

Eine Bezugselektrode: Als solche kann eine Kalomelelektrode 
oder eine Chinhydronelektrode verwendet werden. Der Potential wert 
der Bezugselektrode ist gleichgiiltig, nur soll er konstant sein. line 
Chinhydronelektrode kann einfach durch Schiitteln von einigen 
cm® einer Pufferlésung (gleichen Teilen sekundares und prim:res 
m/15 Phosphat oder gleichen Teilen n/10 Essigsdure und 1:10 
Natriumazetat; eine 0.1 n HCl-Lésung oder 0.01 n HCI—O0.(9n 
KCl-Lésung kann auch verwendet werden) mit einer Messer- 
spitze Chinhydron hergestellt werden. Hat man kein Elektro:len- 
gefass mit Siphonrohr, kann die Verbindung zwischen der Losung 
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(in einem Proberohr) und der Titrierlésung mit der Agar-KNO,- 
Briicke direkt gemacht werden. Siehe iibrigens Fig. 2. Als Silber- 
elektrode wird ein 0.5—1.0 mm gewohnlicher. Silberdraht verwendet. 

Druckluft: Fiir Routinen- oder Serienanalysen ist es bequem 
die Durchmischung der Titrierlésung mit Druckluft auszufiihren — 
ist aber nicht notwendig. Ist Druckluft im Laboratorium nicht 
vorhanden, lasst sich diese leicht durch eine aufgeblasene Gummi- 
blase herstellen oder durch zwei kommunizierenden Flaschen. 
Siehe Fig. 1. 


Fig. 1. Herstellung von Druckluft. (Nach Claussen). Wenn alles Wasser von 
A nach B iibergeronnen ist, kann das Wasser von B nach A zuriickgesogen werden 
durch den Anschluss des Schlauches W an eine Wasserstrahlpumpe. 


Millimeterpapier fiir die Registrierung des Potentialverlaufs 
bei der Titrierung. Am besten etwas durchscheinendes Papier. 


Technik. 
1. Titerstellung der AgNO ,-Gebrauchslésung. 


Ks empfehlt sich immer den Titer der 0.01 n AgNO,-Lésung 
festzustellen — auch wenn diese frisch hergestellt ist. Reaktions- 
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gemisch: 2.00 cm? der 0.01 n NaCl-Lésung (mit Precisionspipette) 
werden in ein Titrierglas abpipettiert und 5 cm* 50 %:ige Essigsaure. 
Das Titrierglas wird auf seinem Platz gesetzt (Siehe Fig. 2), Silber- 
elektrode, Agarbriicke, Glaskapillare fiir die Druckluft und die 
Biirettenkapillare in die Lésung eingetaucht und unter lebhaften 
Luftdurchblasen mit der AgNO,-Gebrauchslésung von der Bang- 
biirette titriert. 


T TTT 


2. Versuchsaufstellung fiir die elektrometrische Titration. 
= Kalomel- oder Chinhydronelektrode. 

= Verbindungslésung (konz. KNO, oder KCl) 
U-Rohr mit Agar-KNO, 

Silberelektrode. 

Druckluft. 

Potentiometer. 


« 
U= 
Ag = 
D = 
P= 


Zunachst setzt man 1.0 cm* AgNO, hinzu und notiert cas 
Potential am besten sofort auf dem Millimeterpapier. Siehe lig. 
3. Bis 1.8 cm* setzt man nun immer je 0.2 cm® zu und notiert das 
Potential, wobei schon bei den letzten Notierungen das Potential 
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Fig. 3. Potentialverlauf bei der Titration von 2.0 cm® 0.01 n NaCl-lésung mit 

0.01 n AgNO,-Lésung. Bei der Aufsuchung des Aquivalenzpunktes wird das 

Millimeterpapier wagerecht gefaltet und in der Weise verschoben, dass der untere 

Schenkel der Kurve in der Durchsicht (punktierte Linie mit Kreuzen) symme- 

trisch zum oberen Schenkel steht. Die Faltungsstelle des Papieres gibt die 
Lage des Aquivalenzpunktes. 


sinkt, da es sich dem erwarteten Sprung nahert. Man reduziert 
daher jetzt die jeweils zuzusetzende Menge auf 0.1 cm* und setzt 
diese Menge bis 2.2 cm® zu, wonach man noch zweimal je 0.2 cm® 
hinzufiigt. Die S-férmigen Potentialkurve wird durch die Punkte 
gezogen. Die Mitte der Kurve, der s.g. Aquivalenzpunkt, wid 
auf die Abszisse projiziert und gibt die Anzahl cm* der AgNO,- 
Lésung fiir die Endtitration an. Wird diese z. B. 1.98 cm? AgNO,, 
ist der Korrektionsfaktor des Titers somit: 2/1.98. 

Es ist nicht immer ganz leicht, den Mittelpunkt der S-férmigen 
Potentialkurve genau zu bestimmen. Man hilft sich in diesem 
Falle am besten dadurch, dass man das Millimeterpapier wage- 
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recht faltet, und zwar so, dass bei Durchsicht die beiden gebogenen 
Schenkel der S-Kurve symmetrisch zu einander stehen, sodann 
markiert man den Treffpunkt der beiden abfallenden Aste und 
hat damit den Aquivalenzpunkt gefunden. Siehe Fig. 3. 

Zwischen den verschiedenen Analysen werden die in das Titric: 
glas eintauchenden Glasréhren und die Silberelektrode mit Wassw: 
abgespiilt (Achtung gegen Vermischung des Inhaltes der Biirett« 
kapillare mit Wasser!) 


2. Bestimmung von Chlor in 0.1 cm® Vollblut, Serum und Harn. 


Reaktionsgemisch: 


5.0 cm*® 50 % Essigsaure. 
0.1 cm® Vollblut, Serum oder Harn. 


Die zu untersuchende Lésung wird mit der Precisionspip: 
in die Essigsdure abpipettiert und die Pipette mit der Essigsiur 
nachgespiilt. Danach wird das Chlor wie oben beschrieben titric: 
Gewohnlicherweise wird fiir die Endtitration zwischen 0.8 
em® der 0.01 n AgNO,-Lésung verwendet. Man kann desh 


sofort 0.6 cm? AgNO,-Lésung! hinzusetzen und danach mit 0.1 cin’ 
fortsetzen. 

Ausrechnung bei Verwendung von 0.1 cm* Vollblut, Serum 
oder Harn:* 


A x 585 = mg % NaCl in 100 cm* Blut, Serum oder Harn. 
A x 355 = mg &% Cl >» » » » 
A x 100 = Millidquivalente Cl (oder NaCl) pro 1000 cm‘. 


War der Titer der AgNO,-Lésung nicht exakt 0.01 n ist das 
Resultat mit der Korrektionsfaktor (siehe oben) zu multiplizieren 


Beispiel mit Vollblut. 

Das Blut wird direkt von der Fingerbeere oder vom Ohrlappclien 
genommen. Citrat-Oxalat- oder Fluoridblut ist nicht bei der elektro- 
metrischen Methode (ohne Veraschung!) verwendbar wegen | 


1 Ist ein sehr niedriger Wert zu erwarten, beginnt man mit 0,4 cn’. 
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Reaktion, welche diese Substanzen mit den Silberionen eingehen. 
Drei Bestimmungen von einem Blut gaben die folgenden Werte: 
0.850—0.845—0.850 cm® 0.01 n AgNO, was 301.7 mg % Chlor 
entspricht. 

Um zu zeigen, dass die Gegenwart von Eiweiss ohne Bedeutung 
fir die Titration ist, wurde bei demselben Blut drei Bestimmungen 
nach Veraschung vorgenommen. Die Bestimmungen wurden nach 
dem Vollhard’schen Prinzip ausgefiihrt: Zusatz von einem Uber- 
schuss von AgNO,, Veraschung und danach Zuriicktitration des 
Uberschusses an AgNO, mit 0.01 n NaCl. 


Reaktionsgemisch: 


Dest. Wasser 
0.01 n AgNO, 
Konz. HNO, 
30 % (Cl-frei) 


Das Blut wurde in das dest. Wasser abpipettiert, sodann die 
anderen Reagenzien der Reihe nach zugesetzt. Die Mischung 
wurde 15—30 Minuten am kochendem Wasserbad erwarmt bis 
sich das gebildete Chlorsilber abgesetzt und die dariiberstehende 
Lésung geklart hatte. Nach Abkiihlung wurde 5 cm® Essigsaéure 
zugesetzt und der Uberschuss von AgNO, mit NaCl elektrometrisch 
zuriicktitriert. Die erhaltenen Werte waren:  1.15—1.16— 
1.15 cm? 0.01 n NaCl. Dies entspricht einem Verbrauch von 0.85 
cm* 0.01 n AgNOg, also demselben Wert wie bei der direkten Titra- 
tion mit AgNOg. 


Beispiel mit Serum. 


Da die Chlormenge im Plasma bzw. Serum ca. doppelt so gross 
ist als in den Blutkérperschen, wird die Bestimmung in Vollblut oft 
mehr von Verhialtnis zwischen Blutkérperschen und Plasma als 
von den Chlorverhaltnissen im K6rper abhangig. Es empfehlt 
sich deshalb die Bestimmung im Serum auszufiihren. Da die 
Chlorkonzentration im Serum von dem Kohlensduredruck des- 
selben abhangig ist, muss das Blut unter Paraffin aufgenommen 
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werden (z.B. durch Venenpunktion, womdglich ohne Stase) und das 
Serum unter Paraffin abzentrifugiert werden. Nach der Separation 
braucht das Serum nicht mehr vor Luft geschiitzt zu werden. 
Zwolf Analysen wurden mit einem Serum ausgefiihrt und gaben 
die folgeuden Werte: 1.05—1.07—1.06—1.06—1.07—1.05—1.05 
—1.05—1.05—1.06—1.06—1.05 cm* 0.01 n AgNO,. Mittel 1.057 
was 374.1 mg % Chlor entspricht. 

Mit demselben Serum wurden zwolf Analysen nach Veraschung 
wie oben vorgenommen. Die Titrationen ergaben die folgenden 
Werte: 
—0.93—0.945—0.95 cm 0.01 n NaCl. Mittel 0.945+ 0.011 cc, was 
einen Verbrauch von 1.055 cm* 0.01 n AgNO, entspricht (= 371.5 
+ 3.5 mg % Chlor), also denselben Wert .wie ohne Veraschung. 


Beispiel mit Harn. 

Drei Analysen mit je 0.1 cm* eines Harnes wurden ausgefiilirt 
und gaben die Werte: 1.04—1.04—1.03 cm* 0.01 n AgNO,. Mittel 
1.037 entsprechend 368.1 mg % Chlor. 

Enthalt der Harn ausgefallte Salze, empfehlt es sich nicht 
mit 0.1 cm*® Harn zu arbeiten sondern mit 1 cm* und dann mit 


0.1 n AgNO, zu titrieren. 


Fehlerquellen. 

Die hauptsachlichen Fehlerquellen sind ungeniigendes Um- 
rihren vor der Potentialablesung, ungenaue Abpipettierung der 
Versuchslésung und Luftblasen in dem Verbindungsstiick zwischen 
Biirette und Biirettenspitze, die in die Titrierlosung hineintaucht. 
Um dieses zu vermeiden fiillt man die Biirette und die Biiretten- 
spitze jede fiir sich mit der AgNO,-Lésung und fiigt sie dann zu- 
sammen. Bei gutem Herumriihren ist das Potential nach ca. 30 
Sekunden nach dem Zusatz von ‘der AgNO,-Lésung abzulesen. 
Man iiberzeugt sich am besten einmal durch Potentialablesungen 
nach 1 und 1 % Minuten um die Stabilitat des Potentials. 


Genauigkeit. 

Die Genauigkeit der Methode liegt innerhalb der Grenzen + 2 
Fiir normale Blutchlorwerten besagt dies Schwankungen um 
ca. + 8 mg % Chlor. 


1 Die 0.1 n AgNO,-Lésung darf nur 10 % HNO, enthalten. 
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Zusammenfassung. 


1. Die elektrometrische Chlorbestimmungsmethode ist fiir 
Analysen von Blut und Harn ausgearbeitet worden. 

2. Fiir die Analyse wird 0.1 cm* Blut oder Harn verwendet. 
Noch kleinere Mengen Fliissigkeit kénnen jedoch analysiert werden. 

3. Die elektrometrische Methode bietet mehrere Vorteile 
vor den gewohnlichen Titrationsmethoden: 

a) Der Titrationswert wird objektiv und scharf abgelesen. 

b) Die Titration kann in Gegenwart von Eiweiss und in farbigen 
Lésungen ausgefiihrt werden. 

c) Der Potentialsprung, der die Ende der Titration angibt, 
ist von der absoluten Menge des Chlorids ziemlich unabhangig, 
wodurch die Analyse von sehr geringen Mengen Chlor ausgefiihrt 
werden kann und in sehr verdiinnten Lésungen. 

1. Die Genauigkeit der Methode liegt fiir Einzelanalysen 
innerhalb + 2%. Bei Doppeltanalysen kann noch gréssere 
Genauigkeit erreicht werden. 
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From the Pediatric Clinic, Lund. Director: Professor Sture A. Siy 


Nervous Complications in Mumps. 


By 


ERIK LINDE. 


Most acute infectious diseases may, we know, be accompanied 
with symptoms from the central nervous system, this is relatiy 
common in the group of diseases to which epidemic parotili 
belongs. 

The nervous affections in mumps have been known for a |! 
time and were described by Russel as early as 1755, but first alter 
the introduction of the diagnostic lumbar puncture by Quin 
could they be subjected to a closer study. The present literatu 
on this subject is very abundant, the French especially, but : 
the German, Swedish and American. The Swedish material con 
prises 65 cases, 5 of which were described by Bergmark in 1926, 
6 by Wallgren in 1926, 6 by Johanssen in 1930, 4 by Ask-Upm 
in 1931, 1 by Gedda in 1931, 10 by Nordvall in 1933, and 33 
Silwer in 1936. 

Generally the cerebrospinal symptoms appear from one to 
few days after the parotitis, only exceptionally do they pre« 
or coincide with the glandular affection. The onset of the dis 
is usually acute, with fever, headache and vomiting. The symp- 
toms soon subside, within a week after their appearance. ( 
lumbar puncture a moderate pleocytosis is found. Cases with : 
considerable increase in the number of cells are described, 
there are also cases in which no such increase or only a slight 
occurs (Bergmark a.o.). The cells are always predomina 
lymphocytes, albumin is generally low, fluid sugar norma 
slightly increased, and considerable variations in the pres 
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occur. Bacteria cannot of course be shown either by means of 
cultivation or in direct preparation. 

As to the occurrence of clinically manifest symptoms the 
reports from different epidemics vary greatly. In Pfaundler and 
Schlossmann’s handbook, Rommel gives a value of 0.1—10 per cent. 
Silwer states 8—9 per cent of the cases of parotitis nursed at the 
Karlskrona Naval Hospital from 1932 to 1935. 

A special group among the parotigenic nervous affections is 
composed by the clinically latent forms which, contrary to those 
mentioned before, are devoid of clinical symptoms from the central 
nervous system. These forms are no doubt fairly frequent in 
apparently uncomplicated cases of parotitis. Few investigations 
on this question have been made but in those few the findings 
in the cerebrospinal fluid have often proved positive. Thus Silwer 
found, on lumbar puncture in 30 »uncomplicated» cases of paro- 
titis, 13 such cases of latent meningitis, 2 of which had resp. 259 
and 167 cells in the fluid. 

A 3rd group consists of cases in which the meningitis is clinic- 
ally manifest but which show no symptoms at all from the parotid 
glands, the other salivary glands or the genital glands. The 
question is then, How diagnose these cases? A usual demand is 
a reliable exposition of parotitis, and that the symptoms appear 
after a known incubation period, for the rest the clinical picture 
and development must be decisive. Only a small number of cases 
have been described by Wallgren, Ask-Upmark, Silwer, a. 0. 

It is remarkable that the findings in the spinal fluid are often 
but little in keeping with the degree of seriousness in the clinical 
picture .of the disease. In the cases described by Bergmark the 
clinically most serious one had increased pressure but no cells, 
while in the mildest one the pressure exceeded 400 and there was 
an abundance of cells. According to Haden this would indicate 
that the meningitis is not decisive for the picture of the disease 
but the encephalitis simultaneously present. 

It seems evident from Wollstein’s investigations that the 
meningo-encephalitis may be due to direct influence from parotitic 
virus. She injected the ultrafiltered saliva of mumps patients 
into cats. Injections into the parotid gave parotitis epidem., 
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suboccipital injections gave meningitis. Cerebrospinal fluid from 
meningitic cats injected into healthy cats gave parotitis and 
meningitis. Control tests with ultrafiltered saliva from healthy 
human beings gave negative results. 

Owing to the generally good prognosis, the pathological 
anatomy in parotitic meningitis is only imperfectly known. In 
the cases subjected to post mortem examination a serious or 
serofibrinous leptomeningitis without demonstrable bacteria was 
found, with hyperaemia and oedema localized especially to the 
base of the brain. The microscopical examination showed a mainly 
mononuclear infiltration in the pia and arachnoid. In a few cases 
signs of encephalitis were also seen. 

As to therapy, repeated lumbar punctures are recommended 
and, in order to prevent complications as far as possible, a suffi- 
ciently long stay in bed in spite of the disappearance of all subject- 
ive symptoms in the course of a few days. 

During a mumps epidemic in the summer of 1936 a few cases 
of mumps with complications from the central nervous system 
were nursed at the clinic here. One of them was a typical case 
belonging to the above-mentioned group 3 with a clinically mani- 
fest meningitis without symptoms from the parotid. 


Case 1. Boy, aged 10. Admitted on July 24, 1936. Nothing hereditary. 
Previously healthy. A friend of the patient had mumps 3 weeks ago. 
The patient woke up in the morning of July 22 with severe headache 
and would not get up. In the afternoon he complained of severe abdominal 
pains localized to the umbilical region. They lasted a few minutes and 
were so sharp that he screamed with pain. After that he had several 
similar attacks with symptom-free intervals of 15—30 minutes. After 
about 3 hours the patient vomited and at the same time the abdominal 
pains disappeared. The vomiting was subsequently repeated several 
times. The temperature was taken about 18 o’clock and was then 39.9”. 
He had no evacuation but normal discharge of gas. Slept well the whole 
night. Next day, July 23, the patient complained again of severe headache, 
temp. 39.5°. A doctor was then called in, who prescribed castor-oil. No 
vomiting or abdominal pains until evening when he had attacks of pain 
similar to those on the preceding day for about 1 hour, though considerably 
milder. The following night he slept badly and his head still ached. On 
July 24 the temp. was 40.2° and a doctor was called in again, who sent 
the patient in under the diagnosis: Meningitis tbc? 
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Status on admission: Complains of headache, otherwise no subjective 
troubles. Temp. 39.2°. Pulse rate 106. Heart, lungs and abdomen without 
remark. No swelling of the parotid glands or the other salivary glands. 
Slight rigidity of the neck, Laségue and Brudzinski neg. Nervous state 
otherwise normal. Lumbar puncture: Initial pressure 360. Queckenstedt 
without remark. About 25 cm® clear fluid extracted, final pressure 110. 
Nonne +, Pandy +, number of cells 313/mm‘%, 225 of which are lympho- 
cytes and 88 leucocytes. No bacteria. Guinea-pig test: No tbe. 

Development: In the 5 days following admission the temperature fell 
from a maximum of 39.4° to normal. On the day after admission the 
patient had no subjective troubles, and 7 days later there was no rigidity 
of the neck. The lung-rtg. was normal and Mantoux up to 3 mg was neg. 
S.R. was after 1 and 2 hours resp.: on July 24 5/10, on July 28 6/10, on 
Aug. 28 4/8. No parotitic symptoms. Increased 3.2 kg in weight during 
his stay at the hospital. Repeated lumbar punctures were made, with 
the following results: 


| Number of Of these 
| cells | mononuclear 


| | 
| Pressure Nonne Pandy 


| 
360 | pos. | pos. | 313 225 
140 pos. | pos. | 148.7 108.4 
60 pos. | pos. | 104.9 74 

170 neg. | slightly pos. | 25.5 19.6 

| Slightly pos. » pos. | 14 Predominantly 
| lymphocytes 
| 


| Predominantly 
lymphocytes 


pos. 


The patient was discharged symptom-free on Sept. 7. 


The case is one of meningitis with severe headache, abdominal 
pains, vomiting, and fever. Mantoux up to 3 mg neg. Lympho- 
cytes predominated in the spinal fluid and the number of cells 
decreased with every lumbar puncture. Although no symptoms 
of mumps could be discovered either in the patient’s anamnesis 
or in the objective findings, the case must nevertheless, I think, 
be regarded as a parotitic meningitis on account of the mumps 
exposition in question and the onset at a moment corresponding 
to the incubation time. 

In the above-mentioned epidemic there was also a case with 
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foudroyant development, a report of which would therefore be very 
interesting. 


Case 2. Boy, aged 4. Admitted on Aug. 31, 1936. Nothing heredit 
Has had measles but no other infectious diseases. They have mum; 
present at his native place. He was nursed at the clinic here Sep. 5 
8, 1935 under the diagnosis Morbus Hirschsprung, and at the ear \ 
Dec. 28, 1935—Feb. 22, 1936 under the dignosis: Otit. med. ac. 
mastoid. Has otherwise been healthy. In the afternoon of Aug. 31 
patient looked tired and went to bed spontaneously. Vomited a 
of times in the evening but made no complaints. Had a restless 
and vomited twice. Next day he complained of headache but got | 
usual. Refused food, however. Had an enema about 9 o’clock with 
result. Immediately afterwards the patient had an attack of cloni: 
vulsions which lasted for about 10 minutes. Was immediately sent 

Status on admission at 10 o’clock: Boy of normal size for his ag 
affected general condition. Temp. 36.4°. Pulse poor, 100. Face 
Lies apathetic, does not answer when spoken to. No meningitic symp 
Heart and lungs without remark. Abdomen somewhat distended, o!h 
wise without remark. During the examination the patient has a s1 
attack of clonic convulsions, equal on both sides. Is given 1.5 g cliloral 
per rectum. After 15 minutes the convulsions begin to diminish and after 
another 15 minutes they have ceased completely. Head turned to the 
left during the attack, deviation conjuguée to the ‘left, pupils str 
dilated, do not react. Afterwards the patient sleeps quietly, when lu 
puncture is made. Initial pressure 230. About 8 cm*® clear flu 
extracted. 1.5 cells/mm*. Nonne and Pandy neg. W.R. neg. Blood 
pressure 100/60. R.N. 23 mg per cent. 

Development: Afterwards the patient lies in coma and does not regain 
consciousness. In the course of the day 3 severe attacks of convulsions 
At 1.30 in the night he becomes suddenly worse: irregular respiration, 
pronounced cyanosis, and after a few minutes death ensues. 

The patient was sent to post mortem examination, which was carried 
out at the Pathological Institution by Professor Einar Sjévall. Clinical 
diagnosis: organic brain disease (Poliomyelit. ac.??) + Morbus H 
sprung. 

Pathologic-anatomical diagnosis: uncertain cause of death (only | 
oedema of the brain visible) + Morbus Hirschsprung. »The micros 
examination comprised parts of the cortex and deep marrow 0! 
cerebrum, the stem ganglia, the brain stem, the intumescences ani 
dorsal marrow of the spinal cord. The result was practically nes 
Certainly, the pronounced oedema of the brain is microscopically visi 
especially in the deep cerebral marrow has this caused a vacuolar 
formation of the nerve-fibers. But signs of a more serious degen 
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alteration are absent everywhere; fat-cells are nowhere to be found. Nor 
is any cellular infiltration met with in the vascular sheaths or in the soft 
membranes and no increase in the number of glia cells has taken place, 
either. It may further be emphasized that every trace of poliomyelitic 
infiltration is absent.» 


This is a case of a boy of 4, who was taken ill the day before 
admission with vomiting, headache and tiredness. Next morning 
the patient had an attack of convulsions. After that his condition 
grew rapidly worse and in the course of 16 hours the patient died 
with cerebral symptoms. On the post mortem a pronounced 
oedema of the brain was discovered, which had caused a vacuolar 
transformation of the nerve-fibers especially in the cerebral marrow. 
The etiology of this strong cerebral general influence is uncertain, 
but possibly the cause in this case also has been a _ parotitic 
encephalitis with a foudroyant development, although the patient 
had no clinical symptoms of mumps. There were cases of mumps, 
however, at the patient’s native place, and it is more than probable 
that he had caught it there. The parotitic symptoms might have 
been so mild that they had not been observed, or it might have 
been a primary parotitic encephalitis as in case 1. 

Two cases with severer symptoms from the central nervous 
system but with negative findings in the fluid during the acute 
stage are of greater interest. 


Case 3. Boy, aged 5. Admitted on Sep. 11, 1936. Nothing hereditary. 
Previously healthy, has not had the mumps. Several neighbours have 
had the complaint, the last case was about 2 months ago. On Oct. 9 when 
the patient had been out playing for about 1 hour, he came in and com- 
plained of headache and could hardly stand. The temperature was 39.5°. 
He vomited once in the evening, after that no vomiting. Slept badly 
and complained of diffuse abdominal pains and headache. At about 
3 0’clock in the morning he had an attack, »drew in his breath as if hiccup- 
ing», and became cyanotic and his body was rigid. The attack lasted a 
few minutes, and first 10 minutes later did the patient recognize his parents 
and answer when spoken to. Thereupon he came straight here. 

Status on admission at 5.30: General condition slightly affected. 
Mentally quite clear, does not complain of any pain. The temperature 
38.7 °. Pulse rate 110. The internal organs without special remarks. No 
swelling of the parotids but both the submaxillary glands are enlarged, 
on the right side the size of a pigeon’s egg and on the left of a large bean, 
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hard. The Achilles tendon reaction is indistinct, the nervous status for 
the rest without remark. Lumbar puncture: Initial pressure 160, Queck« 
stedt without remark. 8 cm® clear fluid is extracted, final pressure 1 
Nonne and Pandy neg. 0.9 cells/mm*. Fluid sugar 0.11 per cent, blood 
sugar 0.09 per cent. W.R. neg. Ca in the fluid 4.9 mg per cent, in ti 
serum 10.8 mg per cent. 

Development: The day after admission the general condition \y 
quite unaffected and the temperature normal: Mantoux 0.1 mg p 
lung-rtg. normal. S.R. Sep. 11: 20/27 (Landau), Sep. 22: 10/22. Bh 
status Sep. 11: Hb 78 per cent, red count 4320000, white count 14( 
differential count gave: 80 per cent neutrophil leucocytes, 11 per \ 
lymphocytes, 9 per cent monocytes. The lumbar punctures showed 


| Number : Blood 
Fluid sugar 
| of cells sugai 


Pressure | Nonne 


| 11/9 160 neg. neg. 0.9 0.11 % 0.09 
| 15/9 300 | slightly pos.! slightly pos.| 5 | 0.14 % 0.18 
| 23/9 300 | » pos. » pos} 15 | 0.13% 0.11 


Discharged on Sep. 26, free from subjective and objective disturbances. 


This is a case of a boy of 5, who was taken ill the day before 
admission with headache, abdominal pains, vomiting, and fever, 
and afterwards a sudden attack of convulsions. It is remarkable 
that the spinal fluid is normal on admission but shows signs of 
encephalitis on repeated lumbar puncture 4 days later. On 
admission both the submaxillary glands were distinctly swollen 
but the patient showed no symptoms from the parotid. It is, 
however, not uncommon in parotitic epidemics that only the 
submaxillary glands are affected. In a parotitic epidemic in 1917 
De Massary, Tockmann and Luce made repeated lumbar punctures 
on 16 mumps patients with meningitic symptoms. In 2 of tliese 
cases the lumbar puncture was negative but on repetition alter 
a few days it was distinctly positive. The circumstances were 
analogous in the above-mentioned case, and therefore if neuro- 
logical complications are suspected the lumbar puncture should 
be repeated after a few days if the first one was negative, by this 
means eventually making the diagnosis reliable. Surely, only 
a slight change was found in the spinal fluid but, as menti yned 
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before, the acute onset of the disease with cerebral symptoms is 
often correlative to very insignificant meningitic symptoms, which 
also contrast with the changes in the spinal fluid. 


Case 4. Boy, aged 8. Admitted on Sep. 1, 1936. Nothing hereditary. 
Has had measles and whooping-cough, otherwise always healthy. A friend 
of the patient had the mumps about 1 month ago. A few days 
before admission the patient was swollen in front of the ears, but the swell- 
ing disappeared after a couple of days. He had not had any disturbances. 
In the afternoon of Aug. 31 the patient complained of headache and 
went spontaneously to bed. Slept uneasily in the night and complained 
of dizziness a couple of times. At about 9 o’clock the next day, when 
sitting up in bed, he became suddenly pale, with a fixed look, »and became 
rigid in his whole body». This lasted about 1 min. Thereafter dull and 
sleepy. A doctor was called in and sent the patient in immediately. 

Status on admission at, 10 o’clock: General condition unaffected, 
mental condition quite clear. Complains of slight headache. The tem- 
perature 38.7°. Pulse rate 126. Heart, lungs and abdomen without remark. 
Both the submaxillary glands swollen and rather tender, especially on 
the left side, the parotid without any certain remark. Nerve-status normal. 
Lumbar puncture (after 1.5 g chloral): Initial pressure 210, Queckenstedt 
without remark. 10 cm* clear fluid was extracted, final pressure 140. 
Nonne and Pandy negative. 0.9 cells/mm‘. 

Development: The temperature fell 2 days after admission to normal, 
the pulse rate also. During the whole day of admission the patient was 
dull and preferred to sleep (chloral influence?). Next day free from sub- 
jective troubles. S.R. Sep. 2: 14/27. Hb: 80 per cent, red count: 4440000, 
white count 6900. Diff. count: 44 per cent neutrophil, 1.5 per cent eos., 
0.5 per cent bas. leucocytes, 40.5 per cent lymphocytes, 9 per cent mono- 
cytes, 4.5 per cent pathol. forms? 

At the parents’ wish the patient was discharged on Sep. 5, free from 
troubles. 

On account of the fact that the changes in the spinal fluid do not always 
appear in the beginning but later on in the course of the disease as in the 
preceding case, the patient was readmitted on Sep. 12 for control examination. 

After discharge on Sep. 5 he had felt quite well. Status: General con- 
dition good. The parotids and the submaxillary glands without remark. 
Nerve-status: without remark. S.R. 8/19. White count 5000. Diff. count 
without remark. Lumbar puncture: Initial pressure 115. About 7 cm* 
clear fluid was extracted. Final pressure 60. Number of cells: 14, almost 
exclusively lymphocytes. Nonne slightly pos. Pandy pos. No bacteria. 
Fluid sugar 0.17 per cent, blood sugar 0.12 per cent. 

Further lumbar punctures were refused and the patient was discharged 
on Sep. 16 with the order to remain in bed for 2 weeks. 
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Thus the case in question is one of a boy of 8, who got the 
mumps without subjective symptoms a few days before admission. 
Was taken ill a few days later with headache, dizziness and fever. 
After that he had an attack of tonic cramp. On admission the 
findings in the spinal fluid were negative but after 12 days posi- 
tive. Thus the same interesting circumstances prevailed as 
case 3. 

As little attention has generally been paid to the fact that 
lumbar puncture with normal findings does not, in cases of clinical 
encephalitis, exclude the diagnosis encephalitis, it seems worth 
mentioning that the pathological fluid findings, in the parotitic 
encephalites at least, may appear first later on when the pati 
has been symptom-free and up and about for several days. 


References. 


Andrieu, Passa et Tourniaire: Rev. de méd. de Paris. LIII, 1, 1936 

Ask-Upmark: Nord. med. tidskr. III, 33, 1931. 

Bergmark:- Upsala lakaref. férhandl. XX XI, 543, 1926. 

Fabian: Monatschr. f. Kinderh. XX XVIII, 210, 1928. 

Fuhrmann: Hospitalstidende, LXXX, 128, 1937. 

Gedda: Tidskr. i milit. halsovard. LVI, 99, 1931. 

Haden: Arch. Int. Med. XXIII, 737, 1919. 

Jasinski: Zeitschr. f. Kinderh. LVII, 661, 1936. 

Johannsen: Miinch. med. Woch. LX XVII, 1403, 1930. 

Koefoed: Ugeskr. f. laeger, XCVI, 1256, 1934. 

De Massary, Tockmann et Luce: Bull. et mém. de la soc. d. hop. de Paris 
XLI, 847, 1917. 

Nordeall: Tidskr. i milit. halsovard, LVIII, 124, 1933. 

Rommel, Pfaundler u. Schlossmans Handb. d. Kinderh. II, 372, 

Silwer: Acta med. scand. LXXXVIII, 355, 1936. 

Wallgren: Acta med. scand. suppl. XVI, 571, 1925. 

—»— Wien Arch. inn. Med. XII, 297, 1926. 

—»— Acta ped. VI, 53, 1926—1927. 

—»— Acta med. scand. LXV, 722, 1926—192 

Wollstein: Nelsons New loose leaf medicine, I, 554. 


‘. 


fe 
ti 
d 
R 
bi 
Z 
L 
S 
ge 
R 
Nt 
de 
m 
ol 
ol 
he 
we 
be 
Ec 


Aus dem Kinderkrankenhaus Samariten, Stockholm. Chefarzt: 
Nils Malmberg. 


Familiares Vorkommen von Eosinophilie 


Von 


NILS MALMBERG. 


Wenn man bei einer Blutuntersuchung eine Eosinophilie findet 
fasst man im allgemeinen einen derartigen Befund als eine Reak 
tion des Blutes auf irgendein pathologisches Agens auf. Wir sind 
daran gewéhnt, das Symptom der Eosinophilie bei einer ganzen 
Reihe von verschiedenen Krankheiten zu finden, in erster Linie 
bei der Helminthiasis, speziell bei der Trichinosis, bei allergischen 
Zustanden, bei gewissen malignen Tumoren, bei gewissen 
Leukaémien und Lymphogranulomatosen, bei Scarlatina im akuten 
Stadium, bei postinfektiésen und posttoxischen Zustanden, bei 
gewissen akuten Muskelerkrankungen, um einige der haufigsten 
Ursachen zu erwahnen. 

Naegeli formuliert seine Ansicht tiber die Eosinophilie in fol- 
gender Weise: »Die Vermehrung der Eosinophilen ist stets ein 
Reaktion. Eine konstitutionelle Eosinophilie ist unméglich und 
nur scheinbar.» An einer anderen Stelle seiner Darstellung gibt 
der Autor jedoch zu, dass es Falle mit Eosinophilie gibt, bei welchen 
man eine sogar Jahre hindurch bestehende Eosinophilie findet, 
ohne eine Ursache nachweisen zu k6énnen. 

In den letzten Jahren hat man indessen verschiedentlich Be- 
obachtungen iiber bei mehreren Mitgliedern einer Familie beste- 
hende Eosinophilie ohne nachweisbare Ursache gemacht, Faille, 
welche man als familidre oder konstitutionelle Eosinophilie ohne 
bekannte Ursache bezeichnet hat. Eine familiar auftretende 
Eosinophilie kommt natiirlich als Symptom in Familien vor, wo 


/ 


278 


zwei oder mehr Mitglieder beispielsweise mit Trichinose infiziert 
worden sind oder verschiedene Manifestationen von Allergie auf- 
weisen, wie Asthma, Ekzem, eosinophile Darmkrisen etc., im 
letztgenannten Falle eine gewisse Form von konstitutionelle: 
Eosinophilie. Im folgenden soll jedoch nur von dem Vorkommen 
der familiéren Eosinophilie ohne nachweisbare Ursache die Red 
sein. 

Eine nahere Priifung der einschlagigen Literatur ergibt, das 
nur eine geringe Anzahl Falle von derartiger familiarer Eosino- 
philie ohne nachweisbare Ursache bekannt sind. 1914 beschric!) 
Gaugain eine Familie von 5 Personen, wo die Mutter und die 
Kinder Eosinophilie aufwiesen. Bastai, 1923, Cirio, 1926, Armani- 
Delille, Hurst und Sorapure, 1931, haben je 1 Familie beobacht 
Molteni berichtete 1932 iiber eine Familie von 6 Personen, wo «: 
Vater und 4 Séhne Eosinophilie mit Werten zwischen 6 und 24 
hatten. Ausserdem wies eins der Geschwisterkinder des Vate: 
ebenfalls Eosinophilie auf. Aus Italien stammen weitere Ve 
6ffentlichungen iiber derartige familiare Eosinophilie von Cattane: 
1931, und Dalla-Palma, 1931. Schliesslich hat Stewart 1933 iibe: 
4 Familien mit Eosinophilie ohne bekannte Ursache berichte! 


Ganz kiirzlich hatte ich Gelegenheit, eine Familie von 5 Per- 
sonen zu beobachten wo die Mutter und die 3 Kinder, sémtlich 
Knaben, Eosinophilie ohne nachweisbare Ursache aufwiesen 
(siehe Abb. 1). 


41 Jahre 
6—7 % 
Eosino- 
phile 


1 Jahr|7 Mon. 5 Jahre|10 Mon. 7 Jahre|6 Mon. 
11.5—14 % 11—26 % 10.5—16 % 
Eosinophile Eosinophile Eosinophile 


Abb. 1. 
49 Jahre 
2% 
phile 
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Am 14, 10. 38 wurde der Knabe G. A.,; 7 Jahre 6 Monate alt, wegen 
subfebriler Temperaturen, 37.3°—37.7°, 37.7°—38.0°, welche in den letzten 
Wochen aufgetreten waren, von der Tuberkulosefiirsorgestelle dem Kinder- 
krankenhaus Samariten zur Beobachtung tiberwiesen. Pat. hatte 4 Wochen 
vorher einige Tage lang 39° gehabt. Abgesehen von der Temperaturstei- 
gerung war nichts besonderes wahrgenommen worden. Keine Driisen- 
schwellungen, kein Husten, keine Gelenkbeschwerden. Appetit gut. 
Stuhl o. B. 

Pat., 1/III, hat Pertussis und Varizellen durchgemacht. Vor der im 
Jahre 1935 vorgenommenen Tonsillektomie und Abrasio hatte er oft an 
Halsinfektionen gelitten. Er hatte weder im Sauglingsalter noch spater 
auf Allergie hindeutende Symptome aufgewiesen. Nach Ansicht der 
Mutter ist Pat. nervés, es fallt ihm schwer, sich ruhig zu verhalten. 

Status: Allgemeinbefinden unerheblich beeintrachtigt. Etwas blass 
und schmachtig. Leptosomer Typ mit pelzmiitzenartigem Kopfhaar, 
welches tief in die Stirn herabreicht. Ziemlich starke Behaarung an den 
Beinen. Unterhautfettgewebe massig entwickelt, Gewicht 25.4 kg. Tonus 
und Turgor o.B. Ké6rper sonnenverbrannt. Sichtbare Schleimhaute 
nicht blass. Kein Exanthem. 

Rachen: nicht nennenswert gerétet. Tonsillektomiert. 

Oberflachliche Lymphdriisen: an den beiden Kieferwinkeln reichlich 
erbsengrosse Driisen, am Sternokleidomastoideus entlang reiskorngrosse 
Lymphdriisen, in den Leistenbeugen solche von der Grosse einer halben 
Erbse. 

Skelett: o. B. 

Lungen: keine Dampfung. Keine Veranderungen des Atemgerausches 
oder Nebengerausche. 

Herz: Grenzen 2.5+ 7 cm. Tone rein, rhythmisch. Zweiter 
Pulmonalton etwas akzentuiert und gespalten. 

Bauch: etwas tympanitisch. Keine Anzeichen von Exsudat. Leber 
und Milz nicht palpabel. 

Reflexe: o. B. 

Urin: Reaktion sauer, Heller neg., Almén neg., Urobilin neg. Im 
Sediment nichts pathologisches. 

Bei der Blutuntersuchung nichts bemerkenswertes ausser eine Eosino- 
philie von 10.5 %. 

Die Untersuchung auf Wiirmer und Wurmeier gab bei der Aufnahme 
und bei mehreren spateren Wiederholungen negative Resultate. Be- 
fragung ergab, dass die Familie niemals Schweinefleisch verzehrt hatte, 
welches nicht der Fleischbeschau unterworfen worden war. 

Tuberkulinpriifung bis zu 5 mg. Mantoux neg. 

Wa.R. neg. 

Widalsche Reaktion neg. auf Typhus, Paratyphus, Febris undulans 
(Bang) und tularense. 
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Temperatur bei der Aufnahme und in der folgenden Woche afebri! 
dann ab und zu subfebril. 

S.R. am 18. 10. 6 mm, am 24. 10. 8 mm, am 31. 10. 7 mm in 1 Stund: 

Blutkalzium: 9 mg %. 

Réntgenuntersuchung: Milz nicht vergrdssert. — Keine Skeletty: 
anderungen im Bereich der Lendenwirbelsaule und des Beckens. Auf 
dem Ubersichtsbild nichts bemerkenswertes (Knutsson). 

Sternalpunktion: Zellreiches aktives Mark mit zahlreichen Mitoss 
Keine wahrnehmbare Vermehrung der Eosinophilen (Nordenson). \\ 
aus Abb. 2 hervorgeht, wies Pat. bei wiederholten Untersuchungen ei 
Eosinophilie im Blute mit Werten zwischen 10.5 und 16 % auf. 


Abb. 2. 
L.G. A., 7 6/12 Jahre, Blutgruppe IV. 


| Neutro-| Eosino- Lympho-| 
| phile zyten 


mono- 


Stabkern. | 
Basophile 


Datum 
Rote Blk. 
Weisse Blk 
gangsform. 


Segmkern 

Stabkern 
grosse 

Grosse 

nukl. + Uber- | 


| 
| 


Segmkern.| 


| 
} 
| 


1938 | | 

15/10 |84 %| | 6,800) 43.5} | 10.5) — 

22/10 | —| - 5,100|36 |1 |12 | 

29/10 | — | | 7,500}37 |6 {12 | | 5 | |gewisse Anisozytosi 
31/10 | —} | 6,400)41 |14 | und einz. kernh. rot 
3/11 |85%| 4,940,000) — — — — 

8/11 | — — | 5,800) 45.5/5 | —| 

15/11 | — 7,200/32 |1 |13 | —|42 


| | | ] 
1939 | | | | 
6/5 7,400| 31 |6.5| 8 | 1.5) —| 45.5] 4.5 


Das Verhalten des weissen Blutbildes wurde an dem Pat. nach Injektion 
von ccm Adrenalin, nach Injektion von 2.5 mg Pilokarpin und 
0.5 mg Atropin untersucht. Hierbei liess sich weder absolut noch pr 
zentual eine auffallende Veranderung der Eosinophilen konstatiere: 
Nach Injektion von Allergol vermehrten sich gleichzeitig mit Fieber von 
38.5° und 38° die Eosinophilen absolut im Zusammenhang mit glei 
zeitiger Leukozytose mit Zunahme der Neutrophilen. 


Bei diesem Falle fand man als Ursache der Eosinophilie wed: 
eine Helminthiasis in irgendeiner Form, noch Anzeichen vor 
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allergischen Zusténden, eine Blutkrankheit oder eine andere 
Affektion, welche man mit dem Vorkommen von Eosinophilie in 
Beziehung zu setzen pflegt. 

Ein Punkt ist allerdings in Erwagung zu ziehen, namlich die 
Méglichkeit einer postinfektidsen Eosinophilie, da Pat. 4 Wochen 
vor der Aufnahme einige Tage Fieber bis 39° gehabt hatte. Hier- 
gegen spricht indessen die lange Zeit, welche inzwischen vergangen 
war, und die immer noch so hohen Werte wie bis 16%. Den 
wichtigsten Gegengrund gegen eine solche Annahme bildet jedoch 
das Resultat der Untersuchung der iibrigen Familienmitglieder. 
Der Vater, 49 Jahre, welcher an einer leichten Psoriasis litt und 
noch leidet, hatte, wie sich ergab, 2 %, Eosinophile, wahrend die 
Mutter deutlich iibernormale Werte aufwies, bei zwei Unter- 
suchungen 6 bzw. 7 %. Keine von diesen Personen hatte Symp- 
tome von allergischen Krankheitszustanden. 

Von den iibrigen zwei Kindern, 5 Jahre 10 Monate bzw. 1 
Jahr 7 Monate alt, welche, soweit bekannt ist, die ganze Zeit 
gesund und ohne Anzeichen von Allergie \gewesen waren, hatte 
das erstere Werte der Eosinophilen von 11—-26 %, das letztere 
von 11.5—14 %, also in beiden Fallen erheblich tibernormale 
Werte. 

Auch bei diesen Geschwistern wurden wiederholte Unter- 
suchungen auf Wiirmer und Wurmeier vorgenommen, aber mit 
negativem Resultat. Wa.R. neg. Widalsche Reaktionen eben- 
falls negativ. Mantoux, 5 mg, neg. Blutkalzium 11 mg % in beiden 
Fallen. Réntgenuntersuchung: keine Milzvergrésserung. 


Der altere Knabe, H. A., 5 Jahre 10 Monate, war vor 2 Jahren unter 
der Diagnose Endocarditis: acuta im hiesigen Krankenhaus stationar be- 
handelt worden, war aber seitdem die ganze Zeit vollig gesund gewesen. 
Er wurde am 14. 11. zur Untersuchung aufgenommen und stand bis zum 
22. 11. unter Observation. Er war wahrend der ganzen Zeit afebril. S.R. 
9 mm/1 St. Bei der objektiven Untersuchung nichts Bemerkenswertes, 
bis auf ein schwaches systolisches Gerausch tiber dem ganzen Herzen, 
am starksten tiber der Basis. 

Das Verhalten des Blutes geht aus Abb. 3 hervor. 

Sternalpunktion: Sehr zellreiches Praparat. Reichlich Mitosen. Keine 
wahrnehmbare Vermehrung der Eosinophilen. Erythropoese und Retikel 
0. B. (Nordenson). 


Abb. 3. 
A., 5 10/12 Jahre, Blutgruppe III. 
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Fiir die Eosinophilie dieses Pat. von 11—26 % liess sich keine Ursa: 
nachweisen. 


Der jiingere Knabe, B.-O. A., 1 Jahr 7 Monate, war stets gesund ge- 


wesen. Er hatte in der Zeit unmittelbar vor der Aufnahme am 4. 
keine krankhaften Symptome aufgewiesen. Observation im Krank 
hause bis zum 19. 11. Wahrend dieser Zeit afebril. 


M.S. R. 12 bzw. 14/1 St. Bei der Untersuchung kein objektiy 


Befund bis auf eine unbedeutende Rétung des Rachens. 


Abb. 4. 
B. O. A., 1 7/12 Jahre, Blutgruppe 11]. 
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Das Verhalten des Blutes geht aus Abb. 4 hervor. Das Eigentiimliche 
bei diesem Kinde war, dass es ohne krankhafte Symptome unmittelbar 
vorher und symptomfrei bei der Untersuchung, abgesehen von einer 
leichten Rétung des Rachens, eine starke Leukozytose mit relativer 
Lymphozytose (kein Husten!) aufwies, welche indessen nach einigen 
Tagen verschwand. Die Eosinophilen betrugen bei normalen Werten der 
weissen Blutkérperchen bis 11.5—14 %,. 

Sternalpunktion: Zellreiches aktives Mark mit reichlichen Mitosen. 
Leichte aber deutliche Vermehrung der Eosinophilen, vor allem eosino- 
phile Myelozyten (Nordenson). 


Bei diesem Falle liegt eine Eosinophilie sowohl im Knochenmark 
wie im peripheren Blut vor; auch bei diesem Falle liess sich keine 
Ursache hierfiir nachweisen. Was die Ursache der im Beginn der 
Observation vorhandenen Leukozytose gewesen sein kann, ist 
schwer zu sagen. Es bestanden keine Symptome von Pertussis. 
Dass die leichte Rétung des Rachens ohne Fieber ohne weiteres 
eine so bedeutende Leukozytose von bis za. 47000 weissen Blut- 
kérperchen verursachen kénnte, erscheint wenig wahrscheinlich; 
man diirfte vielmehr hier zu der Annahme einer konstitutionellen 
Eigentiimlichkeit des Blutes bei diesem Pat. gezwungen sein, mit 
einer besonderen Reaktionsart auch auf 4usserst leichte Infek- 
tionen. — 

Wie aus den Abb. 2—4 hervorgeht, wurden bei den Kindern 
Blutuntersuchungen zu Kontrollzwecken za. % Jahr nach der 
ersten Observationsperiode im Krankenhause ausgefiihrt. Auch 
bei dieser Gelegenheit erhielt man iibernormale Wert der Eosino- 
philen, 9.5 % bzw. 24.5 % und 11.5 %, weshalb man Griinde fiir 
die Annahme haben kann, dass es sich bei diesen Fallen um eine 
bestandige Eosinophilie handelt, und nicht um eine gelegentliche 
Reaktionsart des Blutes. — 

Bei der oben beschriebenen Familie von 5 Personen fand man 
also, dass die Mutter und die 3 Kinder eine bestandige Eosino- 
philie im Blute hatten. Eine bestimmte Ursache hierfiir konnte 
nicht nachgewiesen werden. Alles scheint dafiir zu sprechen, dass 
man hier einem ebenso seltenen wie eigenartigen Falle von der 
einleitungsweise erwahnten familidren, und, wie man vielleicht 
zu sagen berechtigt ware, konstitutionellen Eosinophilie gegen- 
tibersteht. — 
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Aus der Padiatrischen Klinik zu Lund. Chef: Professor Dr. Sture A. Siwe. 


Vergleichende Studien mit einem gereinigten Tuberkulin, 
»Tuberculin P.P.D.» (Parke-Davis’ & Co) sowie »Alt- 
tuberkulin Hoechst». 


Von 


MATHIAS de MARE. 


Trotzdem nunmehr beinahe 50 Jahre vergangen sind, seit das 
Tuberkulin zuerst von Koch dargestellt wurde, weiss man noch 
nichts Bestimmtes iiber die chemische Zusammensetzung seines 
spezifisch wirksamen Bestandteils. Man weiss nicht einmal mit 
Bestimmtheit, ob man es hier mit einer einzigen oder mit mehreren 
Substanzen zu tun hat (Lindner 1934). Die Tuberkulinsorten, 
die gewohnlich bei der Tuberkulindiagnostik benutzt werden, 


sind von demselben Typ wie das Kochsche Alttuberkulin (A. T.) 
und werden in der Hauptsache nach der von ihm 1890 und 1891 
angegebenen Methode dargestellt (Koch 1891, Lindner 1934). 


Tuberkelbacillen werden 6—8 Wochen auf einem Glycerin-Pepton- 
Nahrboden bei einer konstanten Temperatur von 37° geziichtet. Die 
Kulturen werden filtriert und das Substrat eine halbe Stunde in Wasser- 
dampf sterilisiert. Darauf wird es bis auf 1/10 seines Volumens einge- 
dampft, durch einen Bakterienfilter gefiltert und mit 0.5 % Phenol ver- 
setzt. Das Tuberkulin wird dann mehrere Wochen an einer kiihlen Stelle 
aufbewahrt, wobei verschiedene indifferente Substanzen als Bodensatz 
ausfallen. Nach nochmaligem Filtern ist das Tuberkulin gebrauchsfertig. 


Das A. T. ist also keine einheitliche Substanz, sondern ein 
kompliziertes Gemisch aus verschiedenen Stoffen und _ besteht 
grésstenteils aus unspezifischen Bestandteilen, die teils aus dem 
Nahrboden, teils. von den Bacillen stammen und zum Teil aus 
EiweiBstoffen bestehen. Die spezifisch wirksamen Bestandteile 
werden von Long (1934) auf etwa 1 % geschatzt. 
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In diesen Umstanden sucht man die Erklarung einesteils fii; 
das Auftreten der sog. unspezifischen Reaktionen, andernteils 
auch fiir die wechselnde Starke verschiedener Tuberkulin-Fabrikaie 
sowie auch verschiedener Portionen ein und desselben Fabrikat: 
Da diese Umstande in hohem Masse dazu beitragen, den W 
aller Vergleiche zwischen verschiedenen Tuberkulinuntersuchunge 1 
herabzusetzen, ist die wichtige Frage einer Standardisierung di 
Tuberkulins sowohl in Europa als in Amerika aufgegriffen word 
So hat man auf Betreiben der Hygienischen Kommission des Valk 
bundes am Seruminstitut zu Kopenhagen ein internationa 
Standard-A. T. hergestellt (Holm 1934, Madsen u. Holm 1935) 
In Amerika ist das Problem nach anderen Linien von The Commit 
on Medical Research of the National Tuberculésis Association a 
gegriffen worden (White 1934). 


Man hat sich dabei bemiiht, den spezifisch wirksamen Bestand! 
des Tuberkulins isoliert und in Reindarstellung zu erhalten. Die gru 
legenden Forschungen, welche die Darstellung gereinigter Tuberk 
praparate erméglicht haben, stammen von E. R. Long u. F. B. Sei 
(1926). Nachdem sie den Nahrungsbedarf der Tuberkelbacillen la 
Jahre hindurch studiert hatten, kamen diese Forscher zu einem eiw: 
freien Substrat mit Asparaginsaure als vornehmster Stickstoffquelle, 
dem sie die Bacillen in grossen Mengen ziichten konnten. Aus solc! 
Kulturen wurde ein dem A. T. analoges Tuberkulin dargestellt. Es zei 
sich, dass es gewisse Stoffe von Eiweiss-Natur enthielt, die von Sei) 
isoliert wurden und eine starke Tuberkulinwirkung hatten. Dadurch 
fand die zuerst von Koch (1891) geausserte Ansicht ihre Bestatigung 
dass das aktive Prinzip des Tuberkulins an Eiweiss gebunden sei. 


Aus dem hier geschilderten Tuberkulin hat man eine Serie 
stark wirksamer Tuberkulinpraparate hergestellt, alle Eiweiss- 
stoffe mit verschiedenem Molekulargewicht. 


So hat das M. A. 100 ein Molekulargewicht von etwa 26,000 | 
wird durch wiederholtes Ausfallen mit Ammoniumsulfat dargest 
Eine vergleichende Priifung dieses Praparats mit dem internation 
Tuberkulinstandard ist von Aronson und Nicolas (1933) ausgefiihrt word 
Sie fanden eine ziemlich schlechte Ubereinstimmung, namentlich 
hdheren Dosen. Sie untersuchten auch die antigenen Eigenschaften 
Tuberkulins und fanden, dass M. A. 100 eine sensibilisierende Wirk 
sowohl auf tuberkulosefreie Meerschweinchen als auf Menschen ha 
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Hierin unterscheidet sich also dieses Tuberkulin von dem A. T., das keine 
solchen Eigenschaften besitzt (Hamburger 1912, Bessau 1915). 

Ein anderes Tuberkulinpraparat von diesem Typ mit einem Mol.- 
gewicht von etwa 8,000 ist Seiberts T.P.T. (Trichloracid Precipitate Tuber- 
culin) (Clark u. a. 1930, Appel u. a. 1934). Hier wird das wirksame Eiweiss 
mit Trichloressigsdue aus dem obengenannten A.T.-ahnlichen Tuberkulin 
ausgefallt, nachdem dieses durch Dialyse konzentriert worden ist. T.P.T. 
hat ahnliche Eigenschaften wie M.. A. 100 und wirkt also bei Reinjektion 
sensibilisierend (Barnwell u. Hollard 1934). 


Das wichtigste auf diese Weise dargestellte Tuberkulinpraparat 
ist jedoch P. P.D., The pure Protein Derivative of Tuberculin. 
Es hat ein Mol.-gewicht von etwa 2,000, eine sehr starke spezi- 
fische Tuberkulinwirkung und keine antigenen Eigenschaften 
(Seibert 1934, J. M. Me Carter u.a. 1938). 

Nach Reichel und Clark (1934) wird es folgendermassen dar- 
gestellt: 


Auf Longs synthetischem Nahrboden werden von drei humanen 
Stammen herriihrende Tuberkelbacillen geziichtet und aus der Kultur 
ein dem A. T. analoges Tuberkulin dargestellt. Dieses unterscheidet sich 
jedoch von gewohnlichem A. T. auch dadurch, dass es nur auf ein Fiinftel 
des urspriinglichen Volumens eingedampft und dann mit gleichen Teilen 
1% Phenollésung verdiinnt wird. Aus diesem Tuberkulin entfernt man 
durch Dialyse die kristallinischen Bestandteile nebst einem Teil der klein- 
molekularen Stoffwechselprodukte der Tuberkelbacillen. Dann sind in 
kolloidaler Lésung verschiedene Polysaccharide iibrig, die bei der Tuber- 
kulinreaktion unwirksam sind, sowie die mehr spezifischen Bestandteile des 
Tuberkulins. Diese werden mittels Trichloressigséure ausgefallt, die 
Fallung wird gewaschen und im Vakuum getrocknet, worauf die Tri- 
chloressigsaure mit Ather extrahiert wird. Das Resultat ist ein helles, 
gelbbraunes Pulver, das sich in jeder gewiinschten Menge lésen lasst. 

Diese Substanz wird P. P. D. genannt, und da sie in trockenem Zu- 
stand sehr haltbar ist, empfiehlt sich die Tablettenform fiir den Vertrieb 
des Praparats. Das P. P. D. wird daher mit #-Lactose in der gewiinschten 
Konzentration vermischt, und aus dieser Mischung werden die im Handel 
erhaltlichen Tabletten hergestellt. Herstellerin ist die Firma Parke Davis’ 
& Co, und jede Tablette enthalt das Zehnfache der Dosis, die von Long, 
Aronson und Seibert (1934) fiir die Tuberkulinreaktionen empfohlen wird. 
Jeder Packung P. P. D. wird eine Flasche mit einer sterilen Phosphat- 
pufferlésung mit Py; 7.35 (nach Serensen) beigegeben. Eine Tablette lést 
man in 1cm* dieser Lésung und injiziert davon 1/10 cm? in der gewohn- 
ten Weise intracutan wie bei der Mantouxschen Reaktion. Das P. P. D. 
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kommt in zwei Starken im Handel vor. Die schwachere, Starke J, enthilt 
0.00002 mg, die starkere, Starke JJ, 0.005 mg in 1/10 cm® der in der oben 
beschriebenen Weise dargestellten Loésung. 

Long, Aronson und Seibert (1934) ermittelten diese Starken als die 
zweckmassigsten, nachdem sie etwa 3,000 Proben mit verschiedenen 
Dosen sowohl an Versuchstieren wie an klinischem Material ausgefiilirt 
hatten. Zum Vergleich gebrauchten sie ein A. T., das sie als sehr wirksam 
bezeichnen. 

Sie verwendeten P. P. D. in den Dosen 0.0001, 0.00005 und 0.0000 
mg und bestimmten sich fiir die schwachste dieser Konzentrationen (| 
als die geeignetste Initialdosis, da sie in ihrem Material einen sehr ho!:en 
Prozentsatz der Tuberkulinpositiven aufdeckte und einen minimaien 
Prozentsatz Reaktionen von nicht wiinschenswerter Starke ergab. | 
Dosis von 0.005 mg, (II), gab bei den meisten derjenigen Patient n, 
die auf A. T. in Dosen von 0.1 und 1.0 mg reagierten, positive Reaktionen 
Trotzdem es 250mal starker ist, gab P. P. D. II niemals Reaktionen von 
nicht wiinschenswerter Starke bei denen, die auf P. P. D. I negativ rea- 
giert hatten. Diese Priifungsergebnisse mit P. P. D. im Vergleich zu A. T. 
sind in Tabelle V angegeben. In diesem Material kamen keine Nekrosen, 
jedoch 4 % Vesikelbildung fiir A. T. und 3.1 % fiir P. P. D. vor. 
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Seit Beginn der Fabrikation des neuen Tuberkulins im Jaiire 
1934 ist es in Amerika an grossen Materialserien gepriift word:n, 
vor allem von Long, Seibert u. a. (1937), Whitney (1937). 

L. und S. teilen mit, dass bis 1936 einschl. etwa 95,000 Pro- 
ben ausgefiihrt worden sind. Mit wenigen Ausnahmen reagieren 
Patienten mit klinischer Tbe. positiv auf P. P. D., und die meisten 
reagieren auf die geringere Starke. Bei den Ausnahmen hanidelt 
es sich im allgemeinen um akute oder weit vorgeschrittene chroni- 
sche Falle. 

Vergleichende Priifungen mit A.T. und P.P.D. sind von 
Plunkett u. Siegal (1937), Palmer, Lafitte und White (1936) sowie 
J. L. Law (1937) ausgefiihrt worden. Die Priifungsergebnisse 


im Vergleich zu dem vorliegenden Material finden sich in Tabelle V. 


Die europaische Literatur enthalt nur sehr wenige Angaben 
das P.P.D. In England haben Doig u.a. (1938) ein P. P. D. n 
der amerikanischen Methode hergestellt und bei Tuberkulinpro! 
Lésungen verwendet, die in Ubereinstimmung mit dem internation 
Standard-A. T. an Meerschweinchen standardisiert waren. Bei | 
fungen an Menschen ergab sich fiir ihr P. P. D. eine etwas starkere Wirk 
als fiir A. T. 
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Eigene Untersuchungen. 


Seit Oktober 1937 sind in der Padiatrischen Klinik zu Lund 
Parke Davis’ P. P.D. und Hoechsts Alttuberkulin parallel ver- 
wendet worden. Die Tuberkulinprobe wird in der Klinik regel- 
massig nach der intracutanen Methode nach Mantoux an allen 
Kindern iiber 2 Monaten ausgefiihrt. A. T. wurde in den Dosen 0.01, 
0.1 und 1.0 mg verwendet; in einigen Fallen wurden auch 3.0 
und 10.0 mg verabreicht. P.P.D. wurde in den obengenannten 
Standarddosen I und II gebraucht. Diejenigen, die positiv auf 
eine bestimmte Dosis reagierten, wurden nicht weiter gepriift, 
wihrend alle negativ reagierenden mit allen drei A. T.-Dosen 
geprift wurden. In einigen Fallen sind diejenigen, die auf A. T. 
negativ reagiert hatten, direkt mit P. P. D. II gepriift worden, 
wahrend andere wiederum nur mit P. P. D. I gepriift worden sind, 
im allgemeinen deshalb, weil die betreffenden Patienten die Klinik 
vor Abschluss der vollstandigen Priifung verlassen hatten. 

Die Untersuchung umfasst 860 Tuberkulinproben an Kindern 
im Alter von 2 Monaten bis 15 Jahren. Die meisten, 722, sind in der 
Kinderklinik ausgefiihrt worden, 70 in dem Heim Ljungsater * 
fiir tuberkulinpositive Kinder, und 68 an der Schwachsinnigen- 
schule des Heimes Méllevang zu Lund. An dem Lijungsiater- 
Material wurde als erste Priifung die Pirquetsche Reaktion 
gemacht, worauf in negativen Fallen A. T. nach Mantoux, 0.1 
und 1.0 mg, verabfolgt wurde. Samtliche Kinder sind mit 
P.P.D. I gepriift worden, wahrend P.P.D. II in Ljungsater 
nicht verabreicht worden ist. Dieses Material konnte daher bei 
der Bearbeitung nicht beriicksichtigt werden, soweit es sich um 
das Vorkommen unspezifischer Reaktionen und einen Vergleich 
zwischen der Starke der positiven Reaktionen handelte. Im Heim 
Méllevang sind die Proben vom Verf. nach denselben Prinzipien 
wie an der Klinik ausgefiihrt worden. Im Klinikmaterial war 
in 4 Fallen von Erythema nodosum die Anfangsdosis 0.001 mg 
A. T. und P. P. D. 1/10. Diese Falle sind jedoch in Tabelle I und 


1) Herrn Chefarzt Dr. G. Frising, mit dessen Erlaubnis diese Reaktionen 
ausgefihrt sind, und Herrn Oberarzt Dr. T. Elmquist, der sie gemacht hat, 
sage ich hierfiir meinen ergebenen und herzlichen Dank. 
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II zu den Fallen gezahit worden, die auf 0.01 mg A. T. und P. P. Dp. 
I reagiert haben. In derselben Gruppe finden sich in Tabelle | 
auch die Pirquetpositiven des Ljungsater-Materials. 

Samtliche 860 Falle sind bis 1.0 mg A.T., gepriift worden. 
In 13 Fallen ist ausserdem 3.0 mg, und in 11 Fallen 10.0 mg A. T, 
verabreicht worden. Diese grossen Dosen haben jedoch nicht mehr 
positive Reaktionen als die mit 1.0 mg ergeben. Mit P.P. 1. | 
sind 796 und mit P. P. D. II 536 Proben gemacht worden. 

Hinsichtlich der Kriterien einer positiven Tuberkulinreak ion 
besteht in der Literatur eine ziemliche Uneinigkeit (Siwe 1:'33, 
Holm 1934, Wallgren 1938). Bei der Beurteilung der Reaktivnen 
sind die von af Klercker (1920) und Siwe (1933) gegebenen Ri \it- 
linien befolgt worden. So wurde fiir eine positive Reaktion im 
allgemeinen eine deutliche Infiltration und Rétung mit einem 
durchschnittlichen Durchmesser von mindestens 10 mm naci: 48 
Stunden gefordert. In verschiedenen Fallen sind Reaktionen 
einem Durchmesser von 5—10 mm als positiv betrachtet worien, 
wenn ein gut ausgebildetes Infiltrat vorlag, das lange Zeit beste lien 
blieb. Siwe (1933) schreibt zu dieser Frage: »Hier gibt es immer 
einige — nicht viele — Falle, wo die Entscheidung subjektiv wird 
und die Erfahrung den Ausschlag geben muss.» Alle Reaktionen 
dieser Art sind der Beurteilung des Klinikchefs unterstellt worden. 

Die Reaktionen sind nach 24 und 48 Stunden, die positiven 
auch nach 72, in zweifelhaften Fallen nach noch langerer /eil 
abgelesen worden. Samtliche als positiv bezeichneten Reaktionen 
bestanden noch nach 72 Stunden. 

Durch eine solche Ablesetechnik soliten die sog. unspezifisc hen 
Reaktionen ausgeschaltet werden, da diese angeblich im al! 
meinen nach 72 Stunden verschwunden sind. Indessen kamen i 
etlichen Fallen Reaktionen vor, die auch nach diesem Zeit! 
noch bestanden, aber doch als unspezifisch gewertet worden 
Hier seien einige Beispiele solcher Falle angefiihrt: 

Fall 1. Nr. 648/37. S. O., 1 Jahr. Diagnose: Erythema nodosu 
Vollig negative Reaktionen auf A. T., ausser den gewéhnlichen Dosen 
auf 3.0 und 10.0 mg, sowie auf P. P. D. I. Die Reaktion auf P. P 
zeigte folgenden Verlauf: P. P. D. — 10x 10—6x8—8x8 
Als unspezifische Reaktion betrachtet. 


1 Hier und spater handelt es sich um Tagesablesungen: 1., 2., 3. usw 
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Fall 2. Nr. 438/38. B. H., 1 Jahr. Diagnose: Dyspepsia acuta. — 
Negative Reaktionen auf A. T. 0.01 und 0.1 mg sowie P. P. D. I. Folgender 
Reaktionsverlauf bei 


1.0 mg A. T.—17x 18— 11x 11— 12x 10 — 0 — 0. 
pP.P.D. Il — 6x 6— 8x 8— 5x 4—0—0O. 


Als unspezifische Reaktionen beurteilt. 


Fall 3. Nr. 494/38. B.L., 2 Jahre. Diagnose: Dyspepsia, Nephritis. 
— Negative Reaktion auf A. T. bis 1.0 mg einschl. und auf P. P. D. I. 
P. P. D. II—9x 9——15x16. Diese Reaktion wurde zuerst als positiv? 
gewertet, doch wurde nach einiger Zeit eine erneute Reaktion gemacht: 


A.T. 1.0—0—0. 
P.P.D. II—11x8—5x5—0. Als unspezifische Reaktion beurteilt. 


Fall 4. Nr. 514/38. I. K., 6 Jahre. Diagnose: Bronchitis chron., Pleu- 
ritis sin. — Negative Reaktion auf A. T. bis 1.0 mg einschl. und auf 
P.P.D. I. Spater folgende Reaktionen: 


P. P. D. — 9x 9— 5x 6— O— 20. 

A.T. 3.0 mg—19x 25— 11x 18— 10x 14—6x7— 0. 
» 10.0 mg—33 x 35— 30x 28— O— 0 (Rétung, Inf. 5x5). 
» 1.0 mg— 7X 8—15x17— 0. (0 Inf.) 


P.P.D. Als unspezifische Reaktionen gedeutet. 


Fall 5. Nr. 952/38. G. L., 5 Jahre. Diagnose: Seq. post encephal. ac. 
— Negative Reaktionen auf A. T. 0.01 und 0.1 mg sowie auf P. P. D. I. 
Im iibrigen folgender Reaktionsverlauf: 


A.T. 1.0 3x 5— O— 0—10xK10—5x7—2x3. 
P.P.D. I] — 2x 4— O— 0—13x15—7x7—3x3. 
A.T. 1.0 mg— 8x 9—10x10— 7x 8—0—O. 

A. T. 1.0 mg— 16x 20— 15x 15— 7x 8—0. 


Wegen des unregelmassigen Verlaufs dieser Reaktionen wurden sie als 
unspezifisch gedeutet. 


In der referierten amerikanischen Literatur iiber das P. P. D. 
ist ein Standardschema fiir die Beurteilung der Tuberkulinreak- 
tionen von Aronson (1934) angegeben worden. Er teilt die posi- 
tiven Reaktionen in vier Gruppen ein, die er durch ein bis vier 
Pluszeichen bezeichnet: 
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5—10 mm durchschnittl. Dm. mit leichter Rétung 


und Odem. 


10—20 mm durchschnittl, Dm. mit leichter Rétung 


und Odem. 

++-+: >20 mm durchschnittl. Dm. mit starkerer Rét 
und Odem. 

++++: >20 mm durchschnittl Dm. mit starker Rot 
und Odem sowie zentraler Nekrose. 


Soll die Reaktion zur Gruppe ++-+-+ gezahit werden, so m 
eine wirkliche Nekrose und nicht nur Blasenbildung vorlieg 
Bei letzterer wird die Reaktion der Gruppe +-+-+ zugezi 
doch empfiehlt A., in diesen Fallen die Blasenbildung zu erwahn 

Aus Tabelle I, die eine Ubersicht iiber das Gesamtmate: 
liefert, geht hervor, dass 249 Falle oder 28.5% auf A. T. ad 1.0 
positiv reagiert haben. Auf P. P. D. I reagierten 228, oder 26.5 
Von den 21 Fallen, die auf A. T., jedoch nicht auf P. P. D. I pos 
reagierten, sind 19 weiter mit P. P. D. II gepriift worden, samtli: 


TABELLE I. 


Ubersicht tiber das Material. 


Alter in Jahren 
Anzahl Prozent 
6—10 11 


Tuberkulingeprift j 208 236 


Pos. Reaktion auf A. T. 
Pirquet! und 
Mantoux 0.01 mg .. 
Mantoux 0.1 » 
Mantoux 1.0 » 


\Pos.ad A.T.1.0mg .... ¢ 28.5 2 


jauf P.P.D. I 2 26.5 
P.P.D. II 1 


IP.P.D. Iu. Il 28.5 10 66 99 


1 Hierin sind 56 Pirquetpositive von Ljungsater eingeschlossen. 
2 Bei Berechnung des Prozentsatzes sind 2 Fille, die nicht mit P. P 
II geprift worden sind, ausgeschlossen worden. 
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reagierten positiv. P.P.D. II hat keine positive Reaktion iiber 
A. T. ad 1.0 mg hinaus gegeben. Von den beiden Fallen, bei denen 
die Prifung sich nicht auf P. P. D. II erstreckte, reagierte der 
eine schon auf 0.01 mg A. T. positiv und lag moribund wegen 
einer Tbe.-Meningitis in der Kinderklinik. Der zweite Fall rea- 
gicrte auf 0.1 mg A.T. und gehért zum Ljungsater-Material. 
Bei der Beurteilung der Ubereinstimmung zwischen den beiden 
Tuberkulinsorten sind diese beiden unvollstandig gepriiften Falle 
ausgeschlossen worden. 

Diese Ubereinstimmung ist in diesem Material sehr gross, die 
beiden Tuberkulinsorten haben namlich gleich viele positive 
Reaktionen ergeben. Tabelle II gibt an, ein wie grosser Prozent- 
satz der positiven Reaktionen mit den verschiedenen verabfolgten 
Starken erhalten worden ist. Aus dieser Tabelle geht hervor, dass 
P. P. D. I am ehesten 0.1 mg A. T. und P. P. D. II 1.0 mg A. T. 
zu entsprechen scheint. 


TABELLE II. 


Ubersicht iiber die positiven Reaktionen. 4 


Anzahl Prozent 


Pos. Reaktionen auf A.T. ad 1.0 mg 

Von diesen reagierten 
auf Pirquet + A.T. 0.01 mg 71.3 
» A.T. ad 0.1 mg 23 93.1 
» P.P.D. 100.0 


Tabelle III gibt einen Vergleich zwischen der Grésse der Reak- 
tionen nach 48 Stunden, nach Aronson. Das Ljungsater-Material 
ist in dieser Tabelle nicht beriicksichtigt. Von den Reaktionen, 
die fiir die verschiedenen A. T.-Dosen nur mit einem + bezeichnet 
worden sind, bei denen also Zweifel bestehen konnten, ob sie 
wirklich positiv waren, haben spater vier einen durchschnittlichen 
Durchmesser von iiber 10 mm erreicht, einer befand sich sehr 


' Zwei unvollstandig gepriifte Falle sind ausgeschlossen worden. 


TABELLE III. 
Starke der positiven Reaktionen nach 48 Stunden, nach Aronson, } 


A.T. 0.01 mg A.T. 0.1 mg A.T. 1.0 mg P.P.] 


Starke P.P.D. P.P.D P.P.D. _ 
Anzahl 


1202 51 43 


nahe der Grenze, 9 x 9 mm, und einer gehért der kleinen Gruppe 
an, die mit 0.001 mg gepriift worden ist. Der restliche Fall zeivte 
eine sehr starke Reaktion auf P. P. D. 1. Es ist kein Fall vorhanden, 
wo die Reaktionsstarke fiir beide Tuberkulinsorten nur ein 
gewesen ware. So ist in den 16 Fallen mit einem + fiir P. P. D. | 
die entsprechende Starke fiir A. T. ++ in 10 Fallen und 
in 6 Fallen. Drei zweifelhafte Falle, die jedoch als positiv reagierend 
auf Starke I gebucht worden sind, wurden auch mit Starke I! 
gepriift, mit positivem Resultat, in einem Fall mit einer dusserst 
starken Reaktion, gefolgt von Lymphangitis. Dies ist iibrigens 
die einzige Komplikation dieser Art, die in dem gesamten Material 
vorgekommen ist. 

Die meisten positiven Reaktionen entfallen auf die Gruppen 

+ und +++, sind also leicht zu deuten, ohne allzu stark zu 
sein. In den Gruppen +-+-+ (Ves.) und ++-+-4+ finden sich die 
Reaktionen, die als unerwiinscht stark anzusehen sind. In einem 
Fall trat nach 0.01 mg A. T. eine kleinere Nekrose auf, die eine 
kaum sichtbare Narbe hinterlassen hat. Solche etwas reichlich 
starke Reaktionen sind in 7 Fallen nach A. T. und in 13 Fallen 
nach P. P. D. verzeichnet worden. In Prozent der Anzahl mit cer 


1 Das Ljungsater-Material ist hier ausgeschlossen. 
2 In einem Fall mit neg. P. P. D. I-Reaktion, Diagn. Tbc.-Meningitis, 
wurde keine Probe mit P. P. D. II gemacht. 
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petreffenden Tuberkulinsorte positiver Mantoux-Reaktionen sind 
es 3.6 % der 193 A. T.-Reaktionen und 5.7 % der 247 P. P. D.- 
Reaktionen. 

Da man die bei der Tuberkulinpriifung nach Mantoux so hau- 
figen unspezifischen Reaktionen hauptsachlich auf die im Tuber- 
kulin vorhandenen nicht spezifisch wirksamen Bestandteile zu- 
rickfiihrt, ist natiirlich das Vorkommen solcher Reaktionen bei 
Proben mit P. P. D. im Vergleich zu A. T. von grésstem Interesse. 


Nach Long und Seibert (1937) sind die Reaktionen auf P. P. D. I aus- 
gesprochen spezifischer Natur, wahrend P. P. D. II mit einem gewissen 
Grad von Unspezifitat behaftet ist. Dies haben sie durch eine Versuchs- 
reihe nachgewiesen: 99 Studenten wurden mit P. P. D. und einem ent- 
sprechenden Praparat aus Timothybacillen geprift. 39 Studenten rea- 
gierten auf P. P. D. I und keiner auf die entsprechende Dosis Timothy- 
sTuberkulin». Auf P. P. D. II reagierten weitere 20, und von diesen rea- 
gierten 18 auf das Timothypraparat in entsprechender Starke 


In Tabelle IV werden die unspezifischen Reaktionen wieder- 
gegeben, die in unserem Material nach 48 Stunden beobachtet 
wurden und grésser als 5 mm waren. Eine viel gréssere Anzahl 
von diesen entfallt auf die Gruppe 5—10 mm als auf die unter 
den positiven Reaktionen mit + vermerkten. Keine ist grésser 
als 25 mm. Ausser durch die geringere Durchschnittsgrésse unter- 
scheiden sie sich von den positiven Reaktionen durch einen 
schnelleren Verlauf, die meisten waren namlich nach 72 Stunden 
verschwunden (vgl. die oben beschriebenen FaAlle, die Ausnahmen 


TABELLE 
Unspezifische Reaktionen. 


| Unspezifische Reaktionen | 


Anzahl d. nach 48 Stunden 


Geprift mit ausgefiihrten 


Reaktionen Anzahl Prozent 


2.4 
4.0 
0.9 
8.9 


» 1.0 
PPD, I 
P.P.D, 


| 
| | 
| 1.8 


' Das Ljungsater-Material ist hier ausgeschlossen. 


|| 
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TABELLE V. 
Vergleich zwischen verschiedenen Untersuchungen. 


Positive Reaktionen mit 
Verfasser und Jahr A.T. ad 


Ip 
1.0 mg PPD. 1 | 


Long, Aronson, Seibert, 1934, 318 Proben, 

5—19 Jahre 

Palmer, Lafitte, White, 1936, 294 Proben, 
Negerschulkinder, 5—17 Jahre 

Plunkett, Siegel 1937, 1747: Proben, versch. 


Law, 1937, 732 Proben, 1 Mon. 
14 Jahre. P.D. u. Co. s A.T. 
Vorliegendes Material, 860 Proben, 
Mon.—-15 Jahre 


bilden). Aus der Tabelle geht hervor, dass die Frequenz det 
spezifischen Reaktionen mit der A. T.-Konzentration zunin 
dass bei P. P. D. I weniger solche auftreten als bei 0.01 mg A 
und dass auf P. P. D. II eine gréssere Anzahl entfallt als auf 
mg A. T. Dies deutet also ebenso wie das obenerwahnte Exp: 


ment darauf hin, dass besonders P. P. D. II mit einer gewis: 
Unspezifitat behaftet ist. 

Tabelle V verzeichnet die Resultate der in Amerika aus 
fiihrten vergleichenden Priifungen von P.P. D. und A. T. Die 
Unterschiede zwischen den verschiedenen Untersuchungserge)- 
nissen dirften wohl zum Teil darauf zuriickzufiihren sein, 
bei den Vergleichen verschiedene Sorten A. T. verwendet wol1 
sind. Law gebrauchte P. D. u. Co.s A. T., wahrend die iibrive 
Autoren A. T.-Praparate verschiedener bakteriologischer Insti! 
benutzt haben. Vermutlich diirften auch zum Teil andere Beur 
teilungsprinzipien eine Rolle spielen, so dass ein Teil der Ri 
tionen, die hier als unspezifisch betrachtet worden waren, 
positiv beurteilt worden ist. Dies gilt besonders fiir das P. P. D 
mit seinen verhaltnismassig zahlreichen derartigen Reaktion 
Schliesslich spricht wohl auch die Eigenart der einzelnen 
obachtungsserien mit, so kénnen z.B. vielleicht Rassenun 
schiede eine verschiedenartige Reaktion erklaren. 


Nn 
( 
I 
‘ 84.6 % 62.9 % 82 
75.2 % 35.7 % 63 
60.4 %, 4.5% 61 
Z 
ta % 8.6 % 10 | 
( 
28.5% | 26.5% 28 
n- | 
t, 
1.0 
ri. 
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Der grésste Vorzug des P. P. D. vor dem A. T. besteht darin, 
dass man bei der Mantoux-Probe mit nur zwei Injektionen statt 
mit dreien dasselbe Resultat erzielen kann und gleichzeitig nicht 
Gefahr lauft, einen Schaden anzurichten. Ein anderer Vorteil ist die 
Leichtigkeit, mit der die Lésungen hergestellt werden. Der grésste 
Nachteil dieser Praparate ist ihr hoher Preis. In der klinischen 
Arbeit oder bei Massenuntersuchungen, wo die ganze aufgeléste 
Tuberkulinquantitaét sofort verbraucht werden kann, spielt dies 
keine so grosse Rolle. 

In kleineren Verhaltnissen, wo man vielleicht nur ein oder 
zwei Dosen sofort benétigt, besteht das Risiko, dass man den 
Rest der Lésung nicht verwerten kann. Es ist daher sehr wichtig, 
die Haltbarkeit der P. P. D.-Lésung zu kennen. 

Long und Seibert (1937) haben eine diesbeziigliche Untersuchung 
angestellt und sind zu dem Resultat gekommen, dass sich die 
Lésungen zwei Tage gut halten und vielleicht noch etwa einen Tag 
linger. Eine ahnliche Priifung mit P. P. D. I sei hier mitgeteilt: 
Jeden Tag wurden zwei Patienten, die vorher auf P. P. D. I reagiert 


TABELLE VI. 
Untersuchung der Halibarkeit der P.P.D. 1.-Lésung. 


Grosse d. frii- |... 
Groésse d. Reakt. 
heren P.P.D. =. 46 Site. | Bemerkungen 


I-Reakt. 


Alter d. 
Lésung 


Schwaches Infiltrat. 


Pos. erst bei 1.0 A.T. 
Alte Reakt. schwach. 


Gepriift mit 
P.P.D. 1/10 und A.T. 0.001. 


'Schwaches Infiltrat 


|| 
) 
5 5 
2 » ee 10 0 
21 7 
3 » eee 28 0 ° 
19 15 
$ 26 17 
» 20 14 
5 5 
7 » 22 21 
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hatten, mit einer bei Beginn des Versuchs hergestellten Lésung 
von P. P. D. I gepriift. Diese Lésung wurde im Eisschrank auf- 
bewahrt. Tabelle VI zeigt das Ergebnis dieser Priifung. Man 
sieht, dass die Lésung positive Reaktionen von derselben Grésseu- 
ordnung wie die urspriingliche Reaktion sogar noch nach 7 Tagen 
ergeben kann, dass aber doch einige Unsicherheit besteht, <a 
namlich eine Reaktion mit der 2 Tage und eine mit der 3 Tave 
alten Lésung ausgeblieben ist. In dem ersten dieser Falle hande te 
es sich jedoch um einen Pat., der bei der ersten Injektion von 
P.P.D. I ziemlich schwach reagierte. Die Versuchsserie lasst 
darauf schliessen, dass die Lésung von P. P. D. I, wenn sie auch 
etwas schwacher wird, noch nach einer Woche verwendet werden 
kénnte. 


Zusammenfassung und Ergebnisse. 


Der Verf. berichtet iiber eine vergleichende Priifung von 
Hoechsts Alttuberkulin und Parke-Davis’ Pure Protein Derivativ 
of Tuberculin (P. P.D.). Das Material umfasst 860 Tuberkulin- 
prifungen an Kindern im Alter von 2 Mon. — 15 Jahren. Die 


Priifungen sind hauptsachlich nach Mantoux ausgefiihrt, und A. 1. 
ist in den Dosen 0.01, 0.1 und 1.0 mg verabfolgt worden, mit Aus- 
nahme von 70 Fallen, wo statt Mantoux 0.01 Pirquets Reaktion 
gemacht wurde. Das P.P.D. ist in seinen Standarddosen | 
(0.00002 mg) und II (0.005 mg) gebraucht worden. Die Uber- 
einstimmung zwischen den beiden Tuberkulinsorten war eine 
volistandige, da dieselben 247 Fille (28.5 %) positiv auf A. T. ad 
1.0 mg und auf P. P. D. I+ Il reagiert haben (Tab. I). Auf P. P. D. 
I reagierten 228 Falle (26.5 %), und diese Starke entsprach in 
etwa 0.1 mg A. T. (Tab. II). Etwas zu starke Reaktionen mit 
Blasenbildung und einer kleinen Nekrose traten in 7 Fallen nach 
A. T. und in 13 Fallen nach P. P. D. auf. Dies entspricht 3.6 bz 

5.7 % der mit den betreffenden Tuberkulinsorten positiven Reak- 
tionen. Eine Untersuchung der unspezifischen Reaktionen des 
Materials nach 48 Stunden zeigt, dass ihre Frequenz mit steigender 
A. T.-Konzentration zunimmt und dass P. P. D. I eine klein 

Zahl von solchen Reaktionen bewirkt hat als 0.01 mg A. T., wa- 
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rend sich nach P. P. D. II eine noch gréssere Anzahl unspezifischer 
Reaktionen ergab als nach 1.0 mg A. T. (Tabelle IV). Dies scheint 
die Beobachtung von Long und Seibert zu bestatigen, dass der 
héheren Starke von P. P. D. ein unspezifischer Faktor eigen ist. 

Die Untersuchung scheint zu zeigen, dass das P. P. D. bei der 
Tuberkulindiagnostik mit derselben Sicherheit verwendet werden 
kann wie Hoechsts A. T., wobei man mit nur zwei Einspritzungen 
dasselbe Resultat erreichen kann wie mit drei A. T.-Injektionen. 
Ein Nachteil des P. P. D. liegt darin, dass die Beurteilung der 
Reaktionen nach der Starke II wegen der zahlreichen unspezifi- 
schen Befunde mit einer gewissen Unsicherheit behaftet ist, was 
gerade vermieden werden sollte. 
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Aus dem Flensburgschen Kinderkrankenhaus, Malmo. Chef: 
Dr. med. Greta Muhl. 


Pflegeergebnisse bei 114 debilen Kindern und ihre Ent- 
wicklung wahrend der ersten Lebensjahre. 


Von 


GRETA MUHL. 


Die Frage, wieweit es im allgemeinen Interesse liege, méglichst 
viele auch der kleinsten debilen Kinder am Leben zu erhalten, 
steht nach wie vor zur Debatte, und sie ist besonders deshalb von 
grossem aktuellen Interesse, weil in vielen Kulturlandern die 
Geburtenzahl in starkem Sinken begriffen und ausserdem an 
manchen Orten eine Zunahme der Friihgeburten zu verzeichnen 
ist. Die besseren Moglichkeiten fiir die Pflege dieser Kinder, die 
prophylaktische Antirachitisbehandlung, die gesteigerten Méglich- 
keiten zur Beherrschung der Darmstérungen sowie bis zu einem 
gewissen Grade auch einiger der akuten Infektionskrankheiten, 
die eine grosse Gefahr fiir das Leben dieser empfindlichen Kinder 
hilden, haben die Voraussetzungen fiir die Erzielung bedeutend 
besserer Ergebnisse bei den Bemiihungen, diese Kinder am Leben 
zu erhalten, geschenkt. 

Das Flensburgsche Krankenhaus in Malm6 hat eine fiir schwe- 
dische Verhaltnisse relativ grosse Klientel von debilen Kindern, 
worunter wir mit Y/ppé Kinder mit einem Geburtsgewicht von 
unter 2500 g verstehen. Die Sterblichkeit unter diesen Kindern 
ist in den letzten Jahren im Abnehmen begriffen und liegt erheb- 
lich unter den friiher von andern Krankenhausern mitgeteilten 
Zahlen. Es erhebt sich nun die Frage, ob diese Entwicklung 
wiinschenswert ist und ob alle Arbeit und Unkosten, die auf die 
Pflege dieser Kinder verwandt werden, sich wirklich lohnen, oder 
mit anderen Worten, ob sie nach Verlassen des Krankenhauses 
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am Leben erhalten werden kénnen oder bald zugrunde gehen 
und ob sich die Mehrzahl der iiberlebenden so entwickeln, dass 
sie als vollwertige Individuen gelten kénnen, welch letztere He- 
dingung die wichtigste sein muss. 

Diese Untersuchung umfasst das Material des Flensburgse|ien 
Krankenhauses an debilen Kindern wahrend der letzten 4 Ja! 
1935—38, und schildert teils die Ergebnisse der eigentlichen Kran- 
kenhauspflege und weiter, soweit es das Material gestattet, cie 
Entwicklung der Kinder nach der Entlassung aus dem Krank: n- 
haus. Da sich die Untersuchung auf ein so junges Menschenmaterial 
bezieht, fallt zwar die Méglichkeit fort, die geistige Entwick! 
der Kinder und ihre Aussichten, sich im Leben behaupten zu 
kénnen, mit grésserer Sicherheit zu beurteilen: fiir eine derariige 
Qualitatsbestimmung miissten die Kinder ja wenigstens «as 
schulpflichtige Alter erreicht haben. Hingegen hat eine soich 
friihe Untersuchung gegeniiber einer spateren Nachuntersuchung 
den Vorteil, dass man eine weit gréssere Zahl dieser Kleinen |ie- 
obachten kann. Zahlreiche derartige spatere Untersuchungen 
haben ja gezeigt, wie schwierig es zu sein pflegt, nach Verlauf 
einiger Jahre einen grésseren Teil des urspriinglichen Materials 
aufzufinden. Ein Teil der Ubel, von denen gerade diese Kinder 
befallen werden, Hirnschadigungen infolge von Geburtstraumata, 
geben sich iibrigens recht friihzeitig zu erkennen, so die Little’sch« 
Krankheit und die schwereren Intelligenzstérungen. Und schliess- 
lich kann man ja auch im 1.—4. Lebensjahr einen recht wert- 
vollen Eindruck vom psychischen Zustand der Kinder erhalten. 

Im Laufe der Jahre sind in der Beratungsstelle des Kranken- 
hauses 35 debile Kinder bis zum Alter von etwa 1 Jahr beobachiet 
worden; die Resultate werden hier nebst den Ergebnissen eine! 
Nachuntersuchung im 2. Vierteljahr 1939, die alle erreichbaren 
debilen Kinder der 4 letzten Jahresklassen umfasste, mit- 
geteilt. 

Das Material des Flensburgschen Krankenhauses an debilcn 
Kindern setzt sich iiberwiegend aus solchen Kindern zusamm 
die von der Gebaranstalt des Malméer Allgemeinen Kranken- 


hauses eingewiesen werden, eine kleinere Zahl kommt direkt 
dem Elternhaus, die meisten von diesen letztgenannten erst ein 
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TABELLE 1. 


Lebenstag der Friihgeburten bei der Aufnahme in die Kinderklinik. 


| Woche 


Geburtsgewicht Spater 


—1000 g..... 
1001—1500 ».... 
1501—2000 ».... 
2001—2500 ».... 


Summe,| 12 


Zeit nach der Geburt und zwar gewohnlich wegen irgendeiner 
Erkrankung. 

Insgesamt sind in den Jahren 1935—38 im Krankenhause 114 
debile Kinder versorgt worden. Wie aus Tabelle 1, in der die 
Kinder nach dem Geburtsgewicht in die 4 tiblichen Gruppen auf- 
geteilt sind, hervorgeht, kamen die meisten, namlich 77, innerhalb 
der ersten Lebenswoche ins Krankenhaus, davon 49 innerhalb der 
ersten 2 Tage. 26 wurden in der 2. Woche aufgenommen und 
11 spater. Ferner ist aus der Tabelle zu ersehen, dass mit 2 Aus- 
nahmen saémtliche Kinder mit einem Geburtsgewicht von unter 
1500 g an den ersten 5 Tagen zur Aufnahme gelangt sind. In der 
Gewichtsgruppe 3 finden sich 35 wahrend der ersten Woche auf- 
genommene Kinder, die meisten von diesen, 28, kamen an den 
ersten 2 Tagen ins Krankenhaus. Von den Kindern der 4. Gruppe 
dagegen wurden nur 16 in der ersten Woche eingewiesen, wahrend 
19 in der zweiten Woche kamen, zu dem Zeitpunkt, wo die Mutter 
aus der Gebaranstalt entlassen wurde. 

Von den 114 insgesamt zur Aufnahme gelangten Kindern starben 
14 im Krankenhaus, die iibrigen wurden gesund entlassen. Die 
Letalitat betragt also 12.3 %. 

Von den verstorbenen Kindern (Tab. 2) gehérte eins der 
Gruppe 1 an, 8 der Gruppe 2, also 30%, 5 der Gruppe 3, 
also 11.6 %. Die Kinder der Gruppe 4 wurden samtlich gesund 
entlassen. 

Tabelle 3 gibt an, wie sich die verpflegten und verstorbenen 
Kinder auf die verschiedenen Jahre und Altersklassen verteilen. 
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TABELLE 2. 
Zahl und Mortalitat der in den Jahren 1935—38 behandelten Friihgeburt 


Davon 


Geburtsgewicht Falle gestorben 


1000 g 
1001—1500 » 
1501—2000 » 
2001—2500 » 


TABELLE 3. 
Zahl und Mortalitadt wdhrend der verschiedenen Jahren 1935 


= 


Geburts- 
gewicht 


Davon 
gestorben 
gestorben 

Davon 
gestorben 


1000 g.. 
1001—1500 ».. 7 
1501—2000 » 9 
2001—2500 » 6 


Summe 22) 4 | 14.4% 47 


Die Sterblichkeit ist von 22.7 % im Jahre 1935 auf 6.4 % i 
Jahre 1938 gefallen. Vergleichsweise seien einige Ziffern Alter 
Untersuchungen mitgeteilt: Ylppé hatte bei einem Material a: 
dem Kaiserin-Victoria-Haus eine Sterblichkeit von 50.3 % ji 
ersten Jahre, Comberg spater an derselben Klinik 52.8 %, [Hess \ 
Chamberlain (Chikago) 51.9%. Aus dem hiesigen Krankenhaus 
teilte Ranke von einer Nachuntersuchung fiir die Jahre 1915 

eine Sterblichkeit von 52.9 % im ersten Lebensjahr mit. Neue: 
Untersuchungen haben bessere Zahlen aufzuweisen: Hotting 
(Basel) 22.4 %, A. Wilcox (New York) 28.5 %, einschliesslich | 


nach der Entlassung aus dem Krankenhaus gestorbener Kinde 


Abziiglich dieser 11 ermassigt sich die Letalitat auf 25.1%. I 
Jahre 1932 konnte Freund (Dresden) eine Sterblichkeit von ni 
12.9 °%, aufweisen, wahrend der Prozentsatz bis dahin an dies 


Klinik bedeutend héher gewesen war, in den Jahren unmittelb: 
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vorier etwa 40%. Diese recht bemerkenswerte Verbesserung, 
die sich auf die Klientel wahrend eines einzigen Jahres bezieht, 
fiihrt sie teils auf die verbesserten Raumlichkeiten, teils auf ge- 
steigerte Méglichkeiten, Dyspepsien und Bronchopneumonien zu 
verhiiten, zuriick. Soweit ersichtlich, gelten diese Zahlen fiir die 
Zeit des: Krankenhausaufenthaltes, lassen sich also mit unserem 
Prozentsatz, 12.3 %, vergleichen. Baedorf (Frankfurt) hatte bei 
434 Kindern mit Geburtsgewicht unter 1700 g eine Sterblichkeit 
von 77.4°. Schliesst man bei unserem Material die 4 Kinder ein, 
deren Tod uns durch die Nachuntersuchung bekannt wurde, so 
ergibt sich fiir das ganze Material eine Letalitat von 15.6 %. 

Im Vergleich zu den oben angegebenen Pflegeresultaten anderer 
Kliniken sind unsere Ziffern als sehr giinstig zu bezeichnen. Hierzu 
diirfte teils der Umstand beigetragen haben, dass wir bisher in 
der Lage gewesen sind, die kleinsten Kinder wenigstens wahrend 
der ersten Monate tiberwiegend mit Brustmilch zu nahren, ferner 
die Tatsache, dass wir in den beiden letzten Jahren bessere Még- 
lichkeiten hatten, diese empfindlichen Kinder zu isolieren, sowie 
schliesslich nicht zuletzt unser sehr tiichtiges und fiir die Arbeit 
interessiertes Personal. In den letzten Jahren sind wir in standig 
zunehmendem Ausmass dazu iibergegangen, mit der Sonde zu 
fiittern, was die Kleinen viel weniger ermiidet als die sonst oft 
notwendigen langen Mahizeiten. Auch bedeutet dies eine erhebliche 
Arbeitsersparnis fiir das Personal. Voraussetzung ist natiirlich 
ein zuverlassiges Pflegematerial. In unserm Krankenhaus habe 
ich niemals nachteilige Folgen dieser Methode feststellen kénnen, 
sondern ich bin ganz im Gegenteil der entschiedenen Ansicht, dass 
sie in mehr als einem schwierigen Fall dazu beigetragen hat, sehr 
zarte Kinder am Leben zu erhalten. Wie bereits erwahnt, nahren 
wir die Kinder in den ersten Monaten nach Méglichkeit ganzlich 
oder teilweise mit Brustmilch. Die Nahrung wird eher knapp als 
reichlich bemessen, der Kaloriengehalt iibersteigt selten 100—-120 


Kalorien. Hierdurch lassen sich Dyspepsien auch bei der Ent- 
wohnung fast stets vermeiden. Bei den asphyktischen Anfallen 
bringen wir so gut wie ausschliesslich die Sauerstoffbehandlung 
in Anwendung, die bisweilen fast ununterbrochen tage-, ja wochen- 
lang fortgesetzt werden musste. Von ausserordentlichem Gewicht 
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ist es natiirlich, dass man diese empfindlichen Kinder vor 
akuten Infektionen schiitzt, denen sie so leicht erliegen. 
Pflegepersonal darf deshalb bei der geringsten Spur einer Infek 
keinen Dienst auf der Station tun, die Pflegerinnen tragen 
eine Mundbinde, und Besuche werden nicht gestattet. E: 
licherweise scheinen die neuen chemischen Heilpraparate Su 
amid und M u. B gute Hilfsmittel bei der Bekampfung ei 
der schweren akuten Infektionen zu sein, die nicht selten 
Kinder das Leben kosten. Wir haben diese Mittel bei den Kin 
des hier vorgelegten Materials nicht benutzt, und ich gehe de: 
in diesem Zusammenhang nicht naher darauf ein. Es sei nur 
kurz erwahnt, dass wir bei einem debilen Kind mit einem Gel 
gewicht von 1700 g, das an Sepsis mit hamolytischen Sti 
kokken im Blut litt, ein Fall mit minimalen Genesungsaussic! 
mit guten Erfolg Sulfonamid angewandt haben, und die g! 
gute Erfahrung haben wir mit M u. B bei einem ansche 
ebenso hoffnungslosen Fall gemacht, einem 2 Monat alten 
mit einem Geburtsgewicht von 1600 g, das an Bronchopneun 
litt. 

Sehr wichtig ist es ferner, dass die Kinder so lange im Kran 
haus bleiben kénnen, dass sie spater den Gefahren zu bege 
vermégen, die ihnen in Form von Dyspepsien und akuten |) 
tionen drohen. Wir behalten sie nach Méglichkeit so lang: 
sie ein Gewicht von 2500—3000 g erreicht haben, und best 
auf dem letzteren Gewicht namentlich bei solchen Kindern 
zu Hause keine Brustmilch erhalten kénnen, sowie bei Kin 
mit den niedrigsten Geburtsgewichten. Wie die Nachuntersuc! 
gezeigt hat, haben wir in dieser Beziehung recht gehandelt, ( 
meisten dieser Kinder, und vor allem auch die kleinsten, 
Verlassen des Krankenhauses lebensfahig waren. 

Alle Kinder sind prophylaktisch gegen Rachitis behan 
worden, und zwar nach dem ersten Monat; ungefahr gleichz 
verabreichen wir auch Eisen. 

Von den 114 Kindern waren 62 Madchen und 52 Knaben. 
54.4 % Madchen und 45.6 &% Knaben. Eine Erklarung fiir ¢ 
Ubergewicht der Madchen, das man auch in anderen Zusami 
stellungen beobachtet hat, so bei mehreren amerikanischen Aut 
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(Wilcox 58.5%, Capper 56 %, und Wood 54 % Madchen), lasst 
sich nicht leicht geben. Unter den versorbenen Kindern iiber- 
wogen, ebenso wie unter ausgetragenen, die Knaben; von den 14 
verstorbenen waren 9 Knaben und 5 Madchen. So ist es jedoch 
nicht immer, Hottinger fand z. B. unter seinen 188 Fallen das um- 
gekehrte Verhaltnis. 

23 waren Zwillinge, 13 Knaben und 10 Madchen, also 20.2 %, 
des Gesamtmaterials. 

Wie oben erwihnt, starben 14 Kinder im Krankenhaus, was 
einer Sterblichkeit von 12.3 % entspricht. 5 starben in der ersten 
Woche, die sog. Friihsterblichkeit betrug also 4.4 %, spater starben 
9, somit 8 %. In-4 Fallen war die Todesursache Debilitas congenita. 
Von diesen sind indessen 3 aus irgendwelchen Ursachen nicht 
obduziert worden. 1 hatte ein angeborenes Vitium, in 3 Fallen war 
die Todesursache Hemorrhagia meningum, ein Kind kam mit 
Erythrodermia desquamativa — doppelseitigen Otitiden ins Kran- 
kenhaus und starb, 3 starben an Kapillarbronchitis und Broncho- 
pneumonie, 2 an Erysipelas. Waren diese 5 letztgenannten Todes- 
fille vermieden worden, was ja theoretisch méglich gewesen ware, 
so wiirde sich die Mortalitat auf nur 8 % ermassigt haben. 

Unter den Miittern waren wahrend der Schwangerschaft fol- 
gende Krankheiten zu verzeichnen, die zu der Friihgeburt den 
Anlass gegeben oder dazu beigetragen haben: Nephropathia gravis 
! Falle, Alb. + Eklampsie 5 Falle, Alb. 7 Faille, Pyelitis gravis 
1 Fall, Cystitis 2 Falle, Placenta praevia 3 Falle, Ablatio placent. 
1 Fall, Diabetes 1 Fall, Herzfehler 2 Faille, Blutung wahrend der 
Schwangerschaft 2 Faille, Peritonitis 1 Fall, Sepsis 1 Fall, akute 
Infektion der oberen Luftwege 1 Fall, Tuberkulose 1 Fall; in 3 Fallen 
handelte es sich um Sturzgeburten, in einem Fall bestand Verdacht 
auf einen Abortus provocatus, in einem Fall wurde als Ursache 
der vorzeitigen Geburt ein Trauma angegeben. In 77 Fallen liess 
sich kein Grund fiir die Friihgeburt nennen. 

Folgende Krankheiten waren bei den spater aus dem Kranken- 
haus entlassenen Kindern zu verzeichnen: Sclerema neonatorum 
bei 4 Kindern, durch Lumbalpunktion konstatierte Gehirnblutung 
bei 3 Kindern, schon friihzeitig auftretende Stereotypien und 
Krampfe bei einem spater verstorbenen Kinde. Asphyxie und 
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Cyanoseanfalle traten bei 23 Kindern auf, von denen 9 starben, 
Ferner sind noch zu nennen vereinzelte Dyspepsien, alle leichier 
Natur, einige akute Otitiden, 4 Falle von Bronchitis, einige F: 
von Pemphigus neonatorum und 1 Fall von Omphalitis so 

1 Fall von Parotitis. Die Morbiditat war also, selbst mit Einsch! 
der 5 ad exitum gekommenen Faille, unter den 114 Kindern 
Materials recht gering. 

35 Kinder, die unter der laufenden Kontrolle der Beratur 
stelle des Krankenhauses standen, sind bei Abschluss dersel! 
oder etwa im Alter von 1 Jahr untersucht worden. 8 von dic 
Kindern gehérten zur Gruppe 2, hatten also ein Geburtsgewi 
zwischen 1000 und 1500 g. Vergleicht man die Langen- und ( e- 
wichtszahlen dieser Kinder (Tab. 4) mit den von Camerer a 


TABELLE 4. 


Ldngen- u. Massenwachstumsverhdltnisse wdhrend des ersten Jahres. K 
mit Geburtsgewicht von 1000—1500 g. 


Am Ende d. Beobachtungszeit 
Lange in| Langen- | Gewi 
cm b Geburte- ow? zunahme | zunal 

gewicht g Alter Lange Gewicht | 


Geburt Monate cm g _ 8 


1040 10% 66 7190 
1060 12 66 6700 
1070 10 63 5680 
1220 12 73 9680 
1295 12 74 8710 
1460 10% 7760 
1490 12 8625 
1500 11 8440 


gestellten Normalwerten, so sieht man, dass nur 2 (4 u. 5) 
Ende des 1. Jahres die normale Lange erreicht hatten und 
Normalgewicht gar nur eins (4). Mit 2 Ausnahmen (2 u. 3) ha 
alle Kinder in absoluten Zahlen ebenso stark an Gewicht zug 
nommen wie ausgetragene Kinder, das Langenwachstum di 
debilen Kinder war durchweg starker als das der normalen. 
Bei 3 Kindern, von denen 2 (3 u. 8) noch nicht 1 Jahr alt wa 
fanden sich Spuren von Rachitis, wahrend alle iibrigen \ 


| 
d 
S( 
st 
of 
n 
Le 
| 
1 
1 
1 
1 35 31 61 1 
2) 35.3 30.7 564 
37 26 161 
4 37.5 $5.5 2 
5 38.5 35.5 741 9) 
6 10 6301 9: 
7 10.5 31.5 71 
8 39 29.5 694 
m 
Wl 
as 
we 
n 
eT] 
eb 
eT 
kil 
16 
n, 
er! 
ig 


309 


davon befreit blieben. Was die statischen Funktionen betrifft, 
so konnte eins selbst gehen, 2 konnten mit fremder Hilfe stehen, 
3 xonnten allein sitzen, wahrend 2 kaum sitzen konnten. Psychisch 
standen die meisten zwar nicht ganz auf gleicher Héhe wie aus- 
getragene Kinder, doch erschien keins so zuriickgeblieben, dass 
man eine dauernde Debilitat zu befiirchten brauchte. 


TABELLE 5. 


Langen- u. Massenwachstumsverhdltnisse wdhrend des ersten Jahres. Kinder 
mit Geburtsgewicht von 1501—2000 g. 


Am Ende d. Beobachtungszeit 

| Geburts- Langen- | Gewichts- 

gewicht Alter, Lange | Gewicht zynahme | zunahme 


Geburt Monate cm g 


39.5 1525 12 72 8435 32: 6910 
1595 12 9200 7605 
40.5 1600 12 7 8230 28.! 6650 
1670 12 7000 5330 
41.5 1690 12 8280 6200 
1695 12 8800 7105 
1710 13 % 3.4 7900 31.5 6190 
1750 9250 29.5 7500 
1800 9210 7410 
1800 8340 6540 
1800 7570 5770 
1850 8150 28.: 6300 
1900 < 8850 6950 
1940 8400 6460 
1960 9600 7640 


In Tab. 5 sind 15 Kinder der Gruppe 3, Geburtsgewicht 1500 
2000 g, zusammengestellt. Die Verhaltnisse sind hier dieselben 
wie in Gruppe 2. Mit ein paar Ausnahmen haben auch diese Kinder 
weder nach Lange noch Gewicht die Mittelwerte des Normalkindes 
erreicht. Die absoluten Zahlen sind, was das Gewicht angeht, 
ebenso wie in der vorigen Gruppe den Mittelzahlen fiir Normal- 
kinder entweder vdéllig ebenbiirtig oder iibertreffen sie (10, 14, 
16, 17 u. 23), ebenso wie auch das Langenwachstum schneller 
erfolgt als bei ausgetragenen Kindern. 


10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
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18 
19 
20 
21 
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23 
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Nur bei 2 von diesen 15: Kindern fanden sich Spuren von 
Rachitis. 6 konnten allein gehen, 4 sitzen und mit fremder Hi 
gehen, 5 allein stehen. Auch in dieser Gruppe waren keine Syn 
tome geistiger Zuriickgebliebenheit festzustellen. 


TABELLE 6. 


Ldngen- u. Massenwachstumsverhdlinisse wahrend des ersten Jahres. Ki 
mit Geburtsgewicht von 2001—2500 g. 


- ‘ Am Ende d. Beobachtungszeit 
Lange in 
Geburts- Langen- | Gewicl 
. ‘ gewicht Alter, Lange Gewicht | zunahme | zunahi 
Geburt Monate cm g 


2060 12 9800 
2330 12 11260 
2470 12 11709 
2120 10400 
2030 10645 
2130 10660 
2360 10100 
2100 10170 
2035 » 72 9230 
2300 10590 
2470 : 8100 
2100 7420 


Schliesslich sind in Tab. 6 12 Kinder der Gruppe 4 zusamm 


gestellt. Die meisten dieser Kinder haben sich wie ausgetrage: 


Kinder entwickelt. Bei 9 war das Gewicht normal oder iiber d 
von Camerer angegebenen Normalgewichten, bei einem weiter: 
nicht wesentlich niedriger, wahrend dagegen die letzten 2 Kind 
der Gruppe sowohl hinsichtlich des Gewichts als der Lange unt 
der Norm bleiben. Bei dem letzten Kinde scheint dies eher kons| 
tutionell als durch die Friihgeburt bedingt zu sein. Die Mutt 
des Kindes ist sehr klein, wiegt nur 42 kg, und ein ausgetragen 
Bruder ist ebenfalls sehr klein und zart. 

Nur in 2 Fallen-lag bei der Untersuchung eine Rachitis massig: 
Grades vor. 3 kénnen allein gehen, 1 kann nur sitzen, wahre! 
sich die tibrigen selbst erheben und stehen oder mit Hilfe geh 
kénnen. Psychische Defekte waren in keinem Falle festzustelk 
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{m 2. Vierteljahr 1939 ist eine Nachuntersuchung der aus dem 
Krankenhaus entlassenen Kinder der Jahrgange 1935—38 durch- 
gefiihrt worden. Wie oben bemerkt, wollten wir uns damit teils 
eine Ansicht dariiber bilden, wie viele dieser Kinder nach der 
Entlassung aus dem Krankenhause fortleben konnten, und um 
eine einigermassen grosse Anzahl zusammenzubekommen, war es 
notwendig, zu diesem Zweck Jahrgange auszuwahlen, die noch 
nicht weit zuriickliegen; ferner wollten wir das Wachstum 
walirend der ersten Lebensjahre untersuchen, um dadurch fest- 
zustellen, inwieweit die prophylaktische Antirachitisbehandlung 
und die verbesserte Ernahrung sich in einem schnelleren Wachstum 
ausgewirkt hatten, und schliesslich wollten wir, soweit dies bei 
der Natur des Materials méglich war, auch die geistige Entwicklung 
der Kinder studieren. 

Wie schon gesagt, starben von den ursprunglich 114 Kindern 
des Materials im Krankenhause 14, d.h. 12.3%. Bei der jetzt 
vorgenommenen Nachuntersuchung stellte es sich heraus, dass 
noch 4 weitere Kinder gestorben sind, und zwar alle im 1. Lebens- 
jahr, so dass sich die Gesamtsterblichkeit also auf 15.8 °%, erhoht. 
Ein mongoloides Kind starb kurz nach der Entlassung aus dem 
Krankenhause an einer nicht bekannten Krankheit. Die 3 tbrigen 
starben nach erneuter Krankenhausaufnahme, 2 an akuten Toxi- 
kosen, das dritte an akuter Bronchitis. Dieses letztere Kind das 
im Alter von 7 monaten starb und langere Zeit an Krampfen ge- 
litten hatte, die man auf ein Geburtstrauma hatte zuriickfiihren 
wollen, zeigte bei der von Prof. Sjévall in Lund ausgefiihrten 
Obduktion keine makroskopischen Symptome einer solchen Schadi- 
gung. Von den verstorbenen Kindern hatten 3 ein Geburtsgewicht 
von tiber 2000 g gehabt, das 4, hatte 1780 g gewogen, es gehorte 
also keins zur niedrigsten Gewichtsklasse. 

Zur Untersuchung sind 69 Kinder erschienen, von denen 16 
unter der Kontrolle der Beratungsstelle des Krankenhauses stehen. 
Von diesen waren 9 zwischen 6 und 9 Mon., 7 zwischen 9 und 12 
Mon. alt. Die meisten der iibrigen Kinder waren iiber 1 Jahr 
alt. Die Nachuntersuchung ist von mir persénlich vorgenommen 
worden. Briefliche oder telephonische Auskiinfte haben wir tiber 
13 Kinder erhalten, von denen mehrere friiher unsere Beratungs- 
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stelle besucht hatten. Von den restlichen 14, die wir jetzt nicht 
mehr erreichen konnten, da sie aus der Stadt verzogen oder sonst 
unantreffbar waren, haben 9 bis etwa zur Erreichung des 1. Lebeis- 
jahres unter der Beobachtung der Beratungsstelle gestanden. [:s 
bleiben somit nur 5 Kinder iibrig, die wir nach der Entlassung nicht 
wiedergesehen haben, und es ist uns also gelungen, einen sehr 
grossen Teil der urspriinglichen Klientel zur Nachuntersuch 
zu bekommen oder wenigstens Mitteilungen iiber das spat 
Ergeben der Kinder zu erhalten. Die Untersuchung konnte da 
auf die Frage, ob von einem Material debiler Kinder mit von Anfsng 
an niedriger Letalitat, also mit einer relativ grossen Zahl ii}.«r- 
lebender auch unter den schwachsten, eine gréssere Anzahl auch 
nach Verlassen des Krankenhauses weiterzuleben vermochi-«n, 
eine bejahende Antwort geben. Von diesem Gesichtspunkt «us 
beanspruchten das grésste Interesse natiirlich die allerkleinsicn, 
mit dem Geburtsgewicht 1000—1500 g. Von den 19 aus dem 
Krankenhaus entlassenen Kindern dieser Gruppe fanden sich 15 
zur Nachuntersuchung ein, darunter 6 im Alter von 6—12 Mon. 
2 hatten bis zum Alter von 10 und 11 Mon. unter der Beobachtung 
der Beratungsstelle gestanden und sich wahrend dieser Zeit normal 
entwickelt. Die Eltern des einen Kindes waren spater von (er 
Stadt verzogen, die des anderen hatten die Wohnung gewechsvlt 
und waren nicht aufzufinden. Beide Kinder hatten ja indessen am 
Ende der Beobachtungszeit das Alter erreicht, in welchem die 
Sterblichkeit dieser Kinder diejenige der normalen nicht iiber- 
steigt. Ein Kind hat Epilepsie, und nur eins haben wir nach Ver- 
lassen des Krankenhanses nicht aufspiiren koénnen. Keins er 
verstorbenen Kinder gehérte dieser Gruppe an. Mit Ausnahme 
des kleinen Epileptikers scheinen sich, soweit sich dies bis je! zt 
beurteilen lasst, alle normal zu entwickeln. 

Von den tiber 1 Jahr alten Kindern sind bei der Untersuchung 
Lange und Gewicht aufgezeichnet worden. Die erhaltenen Ziffern 
wurden mit den vom Camerer zusammengestellten Normalwert: n 
verglichen, und in Tab. 7 ist angegeben, wie viele Kinder jece! 
Gewichtsgruppe unter den Normalwerten ausgetragener Kindo! 
bleiben, wie viele jenen gleichwertig sind und wie viele sie tibe:- 
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TABELLE 7 


Lange Gewicht 
Geburts- Ub UL 
Inter er nter Jber 
gewicht Normal Normal 
normal normal normal normal 


—1000 g 
1001 1500 » | 
1501—2000 » 
2001—2500 » | 


Von den 9 Kindern der Geburtsgewichtsgruppe 1001—1500 g 
hatten 5 normale oder iiber normale Lange, wahrend 3 die normale 
Lange nicht erreicht hatten. 3 hatten ungefahr das Normalgewicht, 
wahrend das Gewicht von 6 Kindern unter, in einigen Fallen be- 
trachtlich unter der Norm lag. 

Von den Kindern mit einem Geburtsgewicht von 1501—2000 g 
hatten 7 normale oder iiber normale Lange und 6 normales Gewicht. 

Von den Kindern mit einem Geburtsgewicht von 2001—2500 g 
hingegen hatten die meisten eine Lange und ein Gewicht, die den 
normalen Werten gleichkamen oder sie tibertrafen. Da unter 
dieser 17 Kinder 14 héchstens 2 Jahre und 3 Mon. alt waren und 
sich dasselbe Verhaltnis bereits im Alter von 1 Jahr feststellen liess 
(Tab. 6), diirfte man, trotzdem das vorliegende Material nicht 
gross ist, wohl die Vermutung aussprechen kénnen, dass die von 
Yipp6 1919 gedusserte Ansicht, dass debile Kinder, auch solche 
mit einem Geburtsgewicht von 2000—2500 g, erst mit 3—4 Jahren 
in ihrer k6rperlichen Entwicklung der normalen Kindern gleich- 
kommen, heute nicht mehr zutrifft. Die Ursachen diirften wohl 
in erster Linie die bessere Ernahrung sowie die prophylaktische 
Antirachitisbehandlung sein, weshalb man heute nur leichtere 
Rachitisformen sieht. 

Bei der klinischen Untersuchung war es natiirlich von grésstem 
Interesse, nach etwaigen Gehirnschadigungen infolge von Geburts- 
traumata zu suchen, auf welche Schadigungen namentlich Ylppé 
aufmerksam gemacht hat. Natiirlich darf man nicht alle bei 
einer solchen Untersuchung vorgefundenen Gehirnschadigungen 
mit der Geburt in Verbindung bringen, und eine sorgfaltige Anam- 
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nese ist, wie die vorliegende Untersuchung deutlich zeigt, von \ 
gréssten Bedeutung. 

Unter den untersuchten Kindern befand sich eins, bei d 
mit 4 Monaten Epilepsie aufgetreten war. Da indessen die Gri 
mutter miitterlicherseits Epileptikerin ist und die Geburt g! 
vonstatten ging und das Kind nach der Geburt keine Anzeic| 
einer Gehirnverletzung in Form von Asphyxie oder Cyanoseanfa! 
zeigte, diirfte die Epilepsie wohl durch hereditare Faktoren bedi 
sein. Ebenfalls hereditarer Atiologie diirfte die Zuriickgeblie) 
heit eines Kindes mit schwachsinniger Mutter und Schwester s 
zudem war der Vater ein Trinker. Entsprechendes gilt wa 
scheinlich fiir ein jetzt 2jahriges, deutlich zuriickgebliebenes Ki 
eine Altere Schwester, die ausgetragen war, ist noch starker 
riickgeblieben und beide Geschwister zeigen Degenerationsstigm: 

Ein Kind zeigte eine spastische Hemiplegie. Da es indes 
teils durch Kaiserschnitt geboren war und teils mit 2 Monat 
wahrend es noch im Krankenhaus lag, eine Parotitis hatte, dii 
die Krankheit des Kindes wohl wahrscheinlich als Folge ei: 
Parotitismeningitis anzusprechen sein. In allen oder wenigst 
in 3 von diesen 4 Fallen diirften die Gehirnschaden nicht du 
die Debilitat bedingt sein, sondern andere Ursachen haben. 

Ein Geburtstrauma diirfte dagegen die Epilepsie + Idio 
eines Kindes sein, dessen Mutter eine Placenta praevia hat 
Ausser diesem Kinde haben wir einen jetzt 3jahrigen Knal! 
festgestellt, der zuriickgeblieben erscheint; das Kinderheim, in cd: 
er sich jetzt befindet, teilt indessen mit, dass er sich wahrend 
letzten halben Jahres erheblich zu entwickeln angefangen h 
Bei den iibrigen untersuchten Kindern haben mit den einfach 
Untersuchungsmethoden, die uns in diesem Alter zur Verfiigu! 
stehen, sowie unter Beriicksichtigung der von den Angehorige' 
gemachten Angaben iiber den Zustand der betreffenden Kin 
im Vergleich zu Geschwistern und Gleichaltrigen keine Sympto! 
festgestellt werden kénnen, die auf Zuriickgebliebenheit hind 
teten. Damit ist natiirlich nur ein allgemeines und keinesw 
endgiiltiges Urteil iiber die intellektuelle Entwicklung dies 
Kinder gefallt. Zu einer solchen abschliessenden Beurteilu: 
miissten die Kinder wesentlich Alter sein. 
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Nervositat wird oft als eine haufige Erscheinung bei debilen 
Kindern angegeben. Bei den hier untersuchten Kindern iiber 
1 Jahr gaben die Angehérigen in etwa 10 Fallen an, die Kinder 
seien heftig, nervés und schwer zu erziehen. In 13 Fallen wurden 
dagegen alle derartigen Symptome verneint, und in den iibrigen 
Fallen wurden die Kinder anderen Kindern gleichgestellt. 

In 38 Fallen war festzustellen, wann die Kinder zu laufen 
angefangen hatten. Die meisten, namlich 25, fingen mit 11—14 
Mon. an zu laufen, 1 mit 15, 2 mit 16, 3 mit 17 und 7 mit 18 Mon. 
(lab. 8). Fiir die meisten war die Verspaétung, wenn man 1 Jahr 


TABELLE 8. 


Termine des Laufenlernens. 


Spater 


Geburtsgewicht 


13 Monate 
14 Monate! 
15 Monate 
17 Monate 
18 Monate 


12 Monate 


1000 g 
1001—1500 » 
1501-—2000 » 
9001-—2500 » 


als normal ansieht, recht geringfiigig und kleiner als die entspre- 
chenden Feststellungen der meisten anderen Untersucher. Auf- 
fallend ist, dass die starkste Verspaitung bei den urspriinglich 
In einigen Fallen lasst sich 


gréssten Kindern zu verzeichnen war. 
dies dadurch erklaren, dass die Kinder schwerfallig waren und 
ein weit iiber normales Gewicht hatten. Es diirfte wahrscheinlich 
sein, dass die prophylaktische Behandlung gegen Rachitis,welche 
die meisten dieser Kinder wenigstens in den ersten Lebensmonaten, 
erhalten haben, hierzu beigetragen hat. Schwerere Formen von 
Rachitis sind nicht festgestellt worden, dagegen wurden Spuren 
dieser Krankheit beobachtet, in 10 Fallen am Thorax, in 2 am 
Kopf. 
Untersucht man, was sich aus diesem Material hinsichtlich 
des etwaigen Einflusses ablesen lasst, den Krankheiten der Miitter 


wahrend der Schwangerschaft auf die Kinder gehabt haben kénnen, 
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so zeigt es sich, dass mit 2 Ausnahmen die Miitter der verstorbenen 
Kinder alle gesund waren. Die eine Mutter, deren Kind bei der 
Geburt 925 g wog, hatte wiederholte leichte Blutungen geha)ht, 
die andere litt an Nephropathia gravidar. 3 Kinder, deren Miitt: 
an der letztgenannten Krankheit litten, waren bei der Gebu 
asphyktisch und hatten in den ersten Tagen Cyanoseanfal! 
erholten sich jedoch bald und entwickelten sich spater norm 
Auffallend ist der Umstand, dass die Kinder der 5 Miitter n 
Eklampsie keine Schaden aufwiesen. Das Kind der Diabetike: 
hatte die ersten Wochen Cyanoseanfalle, entwickelte sich dai 
aber sehr gut. Die akuten Infektionskrankheiten, welche in v 
schiedenen Fallen die Friihgeburt verursacht hatten, haben « 
Kinder sehr wenig beeinflusst. Nur in einem Fall ist die Infekti: 
wahrscheinlich auf das Kind iibertragen worden; einen Tag na 
der Geburt bekam es eine eitrige Otitis, die es jedoch iibersta: 
In einem Fall, wo die Mutter eine Placenta praevia hatte u 
die Entbindung schnell abgeschlossen werden musste, wurde 
Kind Idiot. Der deletére Einfluss, den eine schnelle Entbindu: 
haben kann, zeigte sich in 2 Fallen von Sturzgeburten zu Haus-. 
In dem einen Falle starb das Kind infolge von Gehirnblutung unc! 


Bronchopneumonie, das andere Kind ist deutlich zuriickgebliebe: 
Die 2 tiberlebenden Kinder dieser Zusammenstellung, welche di 
ernstesten Gehirnschadigungen erlitten haben, bekamen diese also 


infolge der schnellen Geburt. Schon lange hat auch Yippé darau! 


hingewiesen, dass fiir das Schicksal vieler debiler Kinder el: 
Geburtstraumata als Krankheiten der Mutter entscheidend sind 


Ergebnisse. 


In den Jahren 1935—38 sind im Flensburgschen Kranken- 
hause zu Malm6é 114. debile Kinder verpflegt worden. Von diesen 
starben 14 wahrend des Krankenhausaufenthaltes, also eine Ster! 
lichkeit von 12.3%, ein im Vergleich zu den entsprechend 
Zahlen der meisten bisher veréffentlichten Untersuchungen giins 
tiges Ergebnis. 

Die 100 iiberlebenden Kinder sind einer Nachuntersuchun: 
unterzogen worden, und zwar wurden erstens 35 Kinder, die unt 
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der Beobachtung der Beratungsstelle des Krankenhauses standen, 
am Ende des 1. Lebensjahres untersucht, zweitens samtliche 
Kinder des Materials im 2. Vierteljahr 1939. 

Die Nachuntersuchung ergab, dass 4 weitere Kinder verstorben 
waren, die Gesamtsterblichkeit betragt somit 15.8 %%. 

Die Untersuchung der durch die Beratungsstelle beobachteten 
Kinder zeigte, dass diejenigen Kinder, die bei der Geburt weniger 
als 2000 g gewogen hatten, hinsichtlich des Wachstums keine 
wesentlichen Unterschiede gegeniiber den friiher bei solchen 
Kindern erhobenen Befunden aufwiesen. Bei den meisten waren 
weder Gewicht noch Lange denjenigen ausgetragener Kinder 
ebenbirtig. Dagegen hatten die Kinder, die bei der Geburt tiber 
2000 g gewogen hatten, in den meisten Fallen schon am Ende 
des 1. Lebensjahres die gleichaltrigen ausgetragenen Kinder ein- 
geholt. 

Im Alter von 1 bis 4 Jahren sind 44 Kinder untersucht worden. 
Unter diesen, mit einem Geburtsgewicht von unter 2000 g, fanden 
sich nicht wenige lange Kinder mit verhaltnismassig niedrigem 
Gewicht, was ja als charakteristisch fiir debile Kinder im Spiel- 
alter gilt. 

Die Kinder mit einem Geburtsgewicht von iiber 2000 g ver- 
hielten sich, ebenso wie die 1jahrigen Kinder dieser Gruppe, im 
grossen ganzen wie normale Kinder. 

Unter den Kindern, die in der Beratungsstelle kontrolliert und 
die prophylaktisch gegen Rachitis behandelt worden waren, fanden 
sich nur wenige mit Spuren dieser Krankheit, wahrend dagegen bei 
den 1—4jahrigen Kindern, die nicht alle diese Behandlung genossen 
hatten, in verschiedenen Fallen Zeichen von Rachitis am Thorax 
und am Kopf festzustellen waren. 

Die Kinder unseres Materials haben im allgemeinen mit ge- 
ringerer Verspitung zu gehen gelernt, als es bisher von anderen 
Untersuchern angegeben worden ist, was wir mit dem Fehlen 
schwererer Rachitisfalle in Zusammenhang setzen. 

Psychische Anomalien, die mit Wahrscheinlichkeit auf die 
Debilitat der Kinder oder auf Geburtsschaden zuriickzufiihren sind 
haben wir nur bei 3 oder 4 Kindern gesehen. Das eine von diesen 
ist gestorben, ein anderes ist Idiot, die beiden anderen waren 
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geistig zuriickgeblieben (in dem einen dieser Fille kénnen jed« 


ebensogut Erbanlagen schuld sein). Die iibrigen schienen, vo) 
Fallen von Gehirnschaden abgesehen, die mit grosser Wahrschy 
lichkeit durch andere Faktoren als die Friihgeburt bedingt wa: 
normal zu sein. Zwar gestattet das geringe Alter der Kin 
beim Zeitpunkt der Untersuchung kein endgiiltiges Urteil betr: 
ihrer kiinftigen Entwicklungsméglichkeiten; wesentliche Ab) 
chungen wiirden jedoch schon jetzt festgestellt worden sein kénn 
Da also die Zahl der Gehirnschaden keineswegs grésser war a! 
anderen Zusammenstellungen mit bedeutend héherer Sterblich! 
und verhaltnismassig kleinerer Anzahl von Nachuntersuch! 
erscheint es berechtigt, durch verbesserte Pflege den prozentu: 
Ausfall nach Méglichkeit noch mehr zu senken. Viel kommt in di: 
Hinsicht auf den Obstetriker an, doch diirfte auch der Padi: 


noch allerlei gewinnen kénnen, vor allem dadurch, dass er ( 
Kinder nach Kraften vor Infektionen bewahrt. Da dies ja \ 
niemals restlos méglich sein wird, ist es erfreulich, das wii 


den neven chemischen Heilmitteln eine wertvolle Hilfe in der }}: 


kampfung einiger der besonders fiir diese Kinder verhangnisvo! 
Infektionen erhalten zu haben scheinen. 
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Aus der medizinischen Abteilung des Kinderkrankenhauses in Gotenburg. 
Chef: Prof., Dr.Med. Arvid Wallgren. 


Gallensteine bei Kindern. 


Von 


HERBERT NATHHORST. 


Manchenorts meint man immer noch, dass Krankheiten in 
den Gallenwegen bei Kindern kaum vorkommen, und sie werden 
auch im grossen ganzen in der Literatur dusserst stiefmiitterlich 
behandelt; in den padiatrischen Lehrbiichern sind sie meistens mit 
einigen wenigen Zeilen erwahnt. Es sind nicht viele Jahre her, 
seit man in einer Monographie iiber diese Krankheiten lesen konnte, 
sie seien bei Kindern so selten, dass ihnen hier keine praktische 
Bedeutung zukame. Im Jahre 1913 publizierte von Khautz 15 aus 
der Literatur zusammengestellte Falle von Cholezystitis und 
Cholelithiasis bei Kindern, und in Anbetracht der vielen, seither 
in den Fachzeitschriften beschriebenen Falle von solchen Krank- 
heiten diirfte man sagen k6énnen, dass sie allerdings recht selten 
sind, aber doch so oft vorkommen, dass das Wissen von ihnen 
praktische Bedeutung hat. Es herrscht kein Zweifel dariiber, dass 
man sie bei jeder unklaren Bauchaffektion in Betracht ziehen 
muss. Besonders die amerikanischen Verfasser -— u.a. besonders 
Potter — haben sich fiir diese Frage interessiert und ihre Bedeutung 
hervorgehoben. In einer Arbeit vom Jahre 1928 beschreibt der 
genannte Verfasser 228 Fille, davon 4 eigene, von Gallenwegs- 
leiden bei Kindern unter 15 Jahren, die er aus der Weltliteratur 
der letzten zwei Jahrhunderte bis zum Jahre 1928 gesammelt hat. 
In der Zehn-Jahres-Periode 1928—-1937 ist es ihm gelungen, weitere 
162 Falle zusammenzustellen, die zusammen mit seinen friiheren 
228 Fallen und 42, die er damals iibersehen hatte, eine Gesamtzahl 
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von 432 ergeben, also eine nicht gar kleine Zahl, von der ungefalr 
2/3 auf die letzten 2 Dezennien entfallen. Von seinen ersten 2°28 


Fallen waren nur 9.2%, vor der Operation richtig diagnostizi: 
worden; Klarheit iiber die Diagnose der iibrigen erhielt man e: 


weder bei der Operation (die Indikation zum operativen Eing: 


war meistens Verdacht auf Appendizitis) oder bei der Obduktio 
Dass so wenige Falle richtig diagnostiziert waren, ist ja lei 
verstandlich, da so viele Falle zeitlich so weit zuriickliegen; ; 
meisten stammten aus der Zeit vor dem Hinzukommen der Réntg: 
untersuchung der Gallenwege. Von den letzten 162 Fallen Poti 
waren 46.5% richtig diagnostiziert worden, eine Zahl, die nov! 
erhéht werden kénnte, wenn das Interesse fiir diese Krankh 
und unsere Kenntnisse tiber sie grésser wiirden. Von den | 
-atienten mit Gallenwegsleiden hatte ungefahr die Halfte Gallen 
steine. — Da die europiaische Literatur in bezug auf Mitteilungen 
iiber diese Krankheit sparlich ist, scheint es mir berechtigt zu sein, 
im nachstehenden 2 im Jahre 1938 im Gotenburger Kinderkrank« 
hause behandelte Falle von Gallenstein zu beschreiben, de: 
Diagnose durch Réntgenuntersuchung, in dem einen Falle auss: 
dem bei der Operation verifiziert wurde. 


Fall 1. 10jahriger Knabe, der seit seinem dritten Jahre Perioden \ 
anfallsweise auftretenden Schmerzen in der Lebergegend und im Epigast- 
rium gehabt hatte, die gewohnlich mit Gelbsucht verbunden waren. D 
Harn gleichzeitig dunkel, der Stuhl von normaler Farbe. In den letzt: 
2 Jahren fast keine Schmerzen, die Sklera der Augen aber standig ge! 
5 Tage vor der Aufnahme am 2. Juli 1938 Kaltegefiihl und Diarrhée. A: 
Abend vor der Aufnahme im Spital schwere Bauchschmerzen. Status | 
der Aufnahme: Stark ikterischer Knabe, subjektiv beschwerdenfrei, 
Allgemeinzustand nicht besonders herabgesetzt. Der Bauch weich, und die 
Leber 2 querfingerbreit unter dem Rippenbogen palpabel, mit glatte: 
Rande, leicht empfindlich. Kein Fieber. Dunkler Harn, Harmmarsten 
Urobilin: schwach+ und Urobilinogen: +++. Normale Werte fiir Bh 
status, Blutungszeit, Koagulationszeit und Resistenzpriifung. Meulen- 
gracht: 1: 124, Hijman v.d. Berg in direkter und indirekter Probe prom 
positiv. Takata und Galaktosebelastung normal. Zitronensdurewert i 
Blut 28.0 also normal. In den Tagen, wo der Patient im Krankenhause la 
ging Meulengracht auf 1: 35 hinunter, und der Harn war weniger dunk 
Stuhl die ganze Zeit von normaler Farbe. — Die normalen Blutprob: 
sprachen gegen eine Blutkrankheit, und die normalen Leberfunktionsp1 
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ben (besonders der normale Zitronensaéurewert) sprachen gegen eine Leber- 
krankheit. Ein so hoher Meulengracht-Wert, wie er hier gefunden wurde, 
1: 124, kommt bei Hepatitiden im Kindesalter kaum vor, sondern nur bei 
Siauungszustand in den Gallenwegen. Es bestand daher Verdacht auf 
Gallensteine, weshalb eine Réntgenuntersuchung vorgenommen wurde, 
welche die Diagnose verifizierte. Das Réntgengutachten lautete: »Auf 
Ubersichtsbildern von den Gallenwegen sieht man eine Reihe unregel- 
miassiger rundlicher Kontrastaussparungen, die zum Teil kalkdicht sind. 
Nach einer Eiermahlzeit kontrahierte sich die Gallenblase um diese 
Schatten, die aus einem Steinhaufen teilweise kalkdichter Gallenblasen- 
konkremente bestehen.» — Am 16. VII. wurde der Patient operiert. Dabei 
wurden Cholezystektomie und Choledochotomie sowie Sondierung der 
Gallenwege vorgenommen. Die Galenblase war ziemlich gross, diinn- 
wandig, mit ungefahr hundert hanfsamengrossen Steinen gefiillt. Der post- 
operative Verlauf war durch Blutungen kompliziert. Am 21. IX. wurde 
Pat. jedoch gesund entlassen. Bei Nachuntersuchung am 21. II. 1939 
befand er sich wohl. Nach Ansicht des Vaters soll es dem Kind seit seinen 
ersten Lebensjahren nicht so gut gegangen sein. 

Fall 2 betraf ein fast 15jahriges Madchen, das immer zu Erkaltung 
geneigt hatte. Sie soll oft iiber Schmerzen im Zwerchfell geklagt haben. 
Einen Monat vor der Aufnahme am 29. Mai 1938 war sie eine Woche lang 
erkaltet. Dann war sie wohl, bis sie zwei Tage vor der Aufnahme plétzlich 
so starke Schmerzen in der Magengrube bekam, dass sie jammerte und 
schrie. Im Laufe des Tages wurde der Zustand besser. Am nachsten Tage 
war der Harn morgens dunkel, tagsiiber wieder Schmerzen im Bauch, die 
jetzt mehr im rechten unteren Teile des Bauches lokalisiert waren. Keine 
Gelbfarbung. Aufnahme mit Verdacht auf Appendizitis. Da keine sichere 
Operationsindikation vorlag, wurde sie in die medizinische Abteilung 
iiberfiihrt. Status bei der Aufnahme: Kein herabsgesetzter Allgemein- 
zustand. Kein Ikterus, fieberfrei. Rachen gerétet. Bauch weich, die 
Leber nicht palpabel, aber Empfindlichkeit unter dem rechten Rippen- 
bogen. Dunkler Harn. Hammarsten: negativ. Urobilin-+--+, Urobilino- 
gen:+-+. Stuhl von normaler Farbe. Meulengracht 1: 8. Hijman v.d. Berg 
in direkter Probe eine Spur+, in indirekter Probe-++-. Blutbild normal. 
Galaktosebelastung, Takata und Zitronensaurewert (25.4) im Blute zeigte 
normale Werte. Nach ein paar Tagen war Meulengracht auf 1: 5 gesunken. 
Da auch hier auf Grund der normalen Blut- und Leberfunktionsproben 
(speziell des normalen Zitronensdurewertes) Verdacht auf ein Gallenwegs- 
leiden bestand, wurde Réntgenuntersuchung vorgenommen, die unsere 
Diagnose auch verifizierte. Das Réntgengutachten lautete: »Auf dem Uber- 
sichtsbilde der Gallenblasenregion sind keine pathologischen Verainderungen 
sichtbar. Nach Verabreichung des Kontrastmittels gute Ausfiillung einer 
Gallenblase von gewéhnlichem Aussehen. Bei stehender Stellung sieht 
man im Fundus der Blase einen zentimeterhohen Fiillungsdefekt, der durch 
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eine grosse Anzahl korngrosser Konkremente bedingt ist.» — Pat. wurde 
nach einigen Tagen mit Diatvorschriften entlassen. Im Februar 1939 wurd 

sie hier einer Kontrolle unterzogen, sie fiihlte sich nun wohl, hatte me! 

selten Bauchbeschwerden, war aber niemals gelb. 


Die Symptome der Cholelithiasis sollen bei Kindern im gross: 
ganzen dieselben sein wie bei Erwachsenen. Als Hauptsympto: 
werden Bauchschmerzen von ganz leichter Art bis zu solchen \ 
intensivem krampfartigem Charakter angegeben. Schwere Schm: 
zen sind wohl das haufigste. Gewoéhnlich werden sie im ober 
Teil des Bauches, entweder in der Mitte oder auf der rechten Sei 
am starksten gefiihlt. Mitunter werden die Beschwerden in d 
Nabelgegend lokalisiert, aber auch in diesen Fallen scheinen s 
vorwiegend rechts gefiihlt zu werden. Kleinere Kinder geben 
meistens nur Bauchschmerzen, ohne nahere Lokalisation an, wi 
hierbei ist auch die Gefahr einer Fehldiagnose sehr naheliegend, wei 
man nicht der hier in Rede stehenden Krankheit eingedenk bleib:. 
Anorexie, Ubelkeiten und Erbrechen sollen selten im Krankheit 
bilde fehlen, wenigstens pflegen sie bei schwereren Anfallen vo 
handen zu sein. Auch Ikterus findet sich in einer grossen Prozeni- 
zahl der in der Literatur erwahnten Faille. 

Bei der physikalischen Untersuchung des Bauches soll ma 
Empfindlichkeit und Muskelabwehr finden, und zwar in der rechte 
Seite und gewoéhnlich in der oberen Halfte. Die Muskelabweh 
ist aber nicht mit solcher Regelmassigkeit auf dieselbe Weis: 
lokalisiert wie die Empfindlichkeit. Die Empfindlichkeit kann auc! 
in die Gallenblasengegend verlegt sein, in welchem Falle hier mit- 
unter die ausgedehnte Gallenblase palpabel sein soll. Bei gleich 
zeitigem Vorhandensein von Appendizitis, was in mehreren Fallen 
beobachtet wurde, war auch im unteren Teile des Bauches Emp 
findlichkeit vorhanden. In solchen Fallen lautete die Diagnos: 
meistens Entziindung in einer aufwarts umgeschlagenen retrozéka 
gelegenen Appendix. Auch Fieber und Leukozytose pflegen voi 
zuliegen. Das oben Geschilderte ist mehr eine Beschreibung d« 
akuten als des chruonischen Krankheitsbildes. Bei dem letztere: 
wechselu Perioden von anfallsweise avftretenden Schmerzen de: 
oben beschriebenen Art mit beschwerdenfreien Intervallen ab 
Hier fehlen oft Fieber und Leukozytose, und bei Palpation des 
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3auches stellt sich selten Muskelabwehr ein, dagegen soll meistens 
der empfindliche Leberrand palpabel sein, wie es im Falle 1 auch 
zutraf. 

Zur Sicherstellung der Diagnose besitzen wir in erster Linie 
die Réntgenuntersuchung, die ausserdem das einzige Hilfsmittel 
zur Unterscheidung zwischen Cholezystitis und Cholelithiasis ist, 
die meistens sonst gleiche Symptome aufweisen. Einspritzung von 
Magnesiumsulfat durch eine eingefiihrte Duodenalsonde, um 
reflektorische Entleerung der Gallenblase herbeizuzufiihren, und 
die herausgeholte Galle dann naher zu untersuchen, wird von vielen 
Verfassern fiir eine wichtige diagnostische Probe gehalten. Erhéhter 
Cholesteringehalt der Galle wird als ein auf Gallenstein deutendes 
Zeichen betrachtet. Eine Leukozyten-Beimengung in der aufge- 
heberten Probe soll fiir eine Entziindung in der Gallenblase sprechen. 
Ware keine Galle zu erhalten, so muss man mit Verstopfung in den 
Gallenausfiihrungsgangen rechnen. 

Im allgemeinen nimmt man an, dass Gallensteine sich sekundar 
bilden, dadurch dass in der Gallenblase Stauung oder Entziindung 
entsteht, und die Atiologie ist dann dieselbe wie bei der Chole- 
zystitis. Typhus wurde friiher fiir eine der haufigsten Ursachen 
gehalten, er ist aber durch die gebesserten sanitaéren Verhaltnisse 
immer seltener geworden und diirfte als atiologischer Faktor nur 
eine untergeordnete Rolle spielen. Viele halten Influenza oder eine 
Infektion der oberen Luftwege, andere einen Magen-Darm-Katarrh 
fiir die Ursache. Die Anhanger der letzteren Theorie meinen, dass 
durch den Katarrh eine Schwellung der Schleimhaut hervorgerufen 
wird, die Stauung in den Gallenwegen zur Folge hat, und sekundar 
wirden die Darmbakterien in die Gallenblase hinaufwandern, die 
durch die Stauung ein Locus minoris resistentiae geworden ist. 
Auffallend oft war den publizierten Fallen der Krankheit eine 
Infektion der oberen Luftwege vorausgegangen, und da wir wissen, 
wie haufig es bei Kindern vorkommt, dass Zeichen von gastro- 
intestinalen Krankheiten auf solche Luftwegserkrankungen folgen, 
wiirde dieses Verhalten eine Stiitze fiir beide Theorien bilden kénnen. 
Andere vertreten die Annahme, dass Eingeweidewiirmer, Scharlach, 
Bakteriamie infolge von Fokalinfektionen usw. dieser Krankheit 
zugrundeliegen kénnen. Recht viele sind der Ansicht, dass eine 
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Appendizitis die primare Ursache ist, und stiitzen sich darauf, dass 
man bei den Operationen oft eine entziindete Appendix oder Zeiche 


einer alten Infektion in dieser findet. 

Beziiglich der Behandlung scheinen die meisten Verfass 
dariiber einig zu sein, dass man in den leichteren Fallen konservati 
Behandlung versuchen soll; dauern die Beschwerden an, so soll m 
nicht vor einer Operation zurii¢kschrecken, da die Resultate . 
sehr giinstig sein sollen. Nach mehreren Autoren sollen auch dadu: 
gute Resultate zu erreichen sein, dass man sich der oben erwahnt 
Einspritzung in das Duodenum zu therapeutischen Zwecken bedie: 
Auf diese Weise wiirde eine Art Dranage der Gallenblase erreic! 
Die Einspritzungen waren so lange tiglich fortzusetzen, als 
sich zeigt, dass die Galla noch Entziindungsprodukte enthalte. 
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From the Holterman Hospital (Holtermanska Sjukhuset), Gothenburg, 
Sweden. Chief, Dr. J. Fex. 


Experiences of sulphonamide compounds in gonorrhoea. 


By 


ANNA NORDENSKJOLD. 


Since Griitz —- in July, 1937 — published his results of the 
treatment of gonorrhoea with a sulphonamide drug for giving by 
mouth, prepared by Domagh, this and related products have 
begun to revolutionize the treatment of gonorrhoea all over the 
world, and a vast number of reports have seen the light of day 
in spite of the comparative briefness of the time that has passed. 

At the Holterman Hospital in Gothenbourg the use of the 
above compounds was introduced about Christmas, 1937, and 
from that date up to 1 April, 1939, we have before us a total of 
187 clinically treated and complete cases (119 men, 64 women 
and 4 children), a material which I shall briefly summarize below. 
In our out-patient department, too, these compounds have been 
used during roughly the same period and, as they have constituted 
the ordinary routine treatment, considerably larger numbers are 
thereby involved although not included in the present review, 
because the principles of treatment have varied, and supervision 
and checking of those patients of necessity can only have been 
very imperfect. Only certain comparisons will be made. In pro- 
portion as clinically treated patients before or after their stay 
in the hospital have been subjected to chemotherapeutical courses 
of treatment for gonorrhoea, as frequently has been the case, it 
has been thought proper to include these courses — with the reser- 
vation, however, that occasionally there may have been present a 
case of reinfection, described by the patient as a relapse. Our 
material is therefore not quite homogeneous. 
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In the literature have appeared all sorts of variations of treat- 
ment by tablets, from a protracted period to a series of cours: 
of longer or shorter duration, with or without concurrent loc 
treatment. Opinions vary, but the majority are in favour of not 
too short courses, in conjunction with local treatment, as bei 
most efficacious. Freshly infected cases have reacted least favou 
ably, for which reason many defer tablet treatment until a fe 
weeks have passed. 

Our system of treatment, so far as in-patients are concerne. 
has in principle been of uniform character. In acute cases we ha\ 
begun by giving the usual local treatment, i.e. injections « 
albargin solution and washing out with potassium permanganat 
and later on — after the lapse of at least 2—-3 weeks — a cour 
of tablet treatment has been applied. The only compounds th: 
employed were uliron (Bayer) and sulphonamide (Astra). [i 
patients have with some few exceptions been given uliron, whi 
in the out-patient department sulphonamide was almost always 
used. It has therefore happened that many patients have be« 
subjected to alternate courses of uliron and sulphonamide. Bot 
compounds have been administered in series of 0.5 grammes 
times daily during 6 days, with a minimum interval of 6 days bh 
tween the series. As a rule only one series was given, whereupo: 
the treatment was discontinued. A second series was applie: 
when a relapse occurred, and occasionally also in negative reactions 
as a completion of the local treatment if pus or turbidity in th 
urine had not disappeared as a result of the initial tablet cours 
Such a second course of treatment of negatively reacting patient 
has been given in 13 cases which in the summary have been returne: 
as cured after one course. 

Smears were taken practically daily, both during the serie 
of the treatment and the subsequent checking period. In th 
majority of successful cases it is possible already after the firs 
day of tablet treatment to observe in the microscope how th: 
gonococci either have disappeared or assumed clumsy and mis 
shapen degenerate forms, so that they can only be recognized wit! 
difficulty. Simultaneously the pus decreases and epithelial cell: 
reappear, while the urine clears up. If this does not happen ii 
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the first few days, the case usually does not heal up, and thus 
it is often possible to form an opinion of it in advance. In success- 
ful cases, men as well as women, the gonococci have on an average 
disappeared within twenty-four hours, and in unsuccessful cases 


alter two or three days. 

In many cases there occurs, in spite of speedy disappearance 
of gonococci, a subsequent relapse, and it has therefore been 
supposed that only temporary damage may have been done to 
the gonococci which later resume their virulence unless the human 
hody’s own defensive forces are able to destroy them outright. 
If so, the drug is not directly fatal in its action, but only serves to 
activate the defensive forces inherent in the system. 

It is obvious that complete recovery may be attained even 
by means of tablet treatment alone, and this method is resorted 
to in our out-patient work in cases where, for some reason 
or other, local treatment is impracticable. Similarly, in the 
outpatient department we make a practice even in newly in- 
fected cases of giving tablets without preliminary local treat- 
ment, as we have seen that recovery nevertheless frequently 
results. 

As regards preliminary local treatment, this has, in the cases 
we have here under review, in the acute stage only been applied 
10 times, 6 of which come under unsuccessful cases. In cases of 
longer standing, preliminary local treatment has been given to 
58 men and 25 women and children, of which the unsuccessful 
cases numbered 10 and 3, respectively. For the larger groups the 
figures apportion themselves as follows: Of men, complicated 
cases of old standing, cured after two or three courses of treat- 
ment, 40 in all, only 28 were locally treated prior to the first tablet 
course. In the corresponding group of unsuccessful cases, totalling 
7, 6 were given local treatment before the first tablet course. 
Of female, simple cases of old standing, that were healed after a 
single course of tablets, totalling 28, only 13 were locally treated 
before the tablet course, and of the corresponding group of un- 
successful cases, totalling 4, one was locally treated. These data 
do not, it will be noted, argue in favour of preliminary local treat- 
ment having any important bearing on the therapeutical result 
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of the tablet treatment, but the figures are of course too slender 
for drawing any definite conclusion. 

The patients have as a rule been kept under observation [0 
3 or 4 weeks on the termination of the cure, before being discharge! 
as cured. 

Relapse has occurred after an average of 6 days for men an\| 
8 days for women. In these numbers are not included two or thi 
extreme figures relating to out-patients, where it may equa! 
well have been cases of reinfection. 

Table 1 gives a summary of all the cases, separately shoy 
as new or old, complicated or simple, cured or unsuccessful, an: 
according to sex. The children are girls, of ages 5—8 years. 

As will be seen from the table, of the total number of patie: 
treated, the cured cases amount to 144, or 77 %, and those no! 
cured to 43, or 23%. The total percentages of cured cases a 
about equal for men and women, viz. 76.5 and 78 %, respectively. 
We find, among men as well as women, a preponderance of simp 
cases (86.5% and 81.4 %, respectively) over complicated casvs 
(72 % and 71.4 %, respectively), which is contrary to what 
generally stated in the literature. That newly infected cases are 
less amenable to treatment than those of old standing is apparen| 
from all the columns and also agrees with the experience of mos! 
observers. This applies at any rate to the men. Women patients 
rarely know the age of their disorder, and only present themselves 
for treatment at a chronic stage. The number of acute cases amony 
women is too small to allow of any deductions to be made. 

Of the 82 complicated cases among men, the following dis- 
orders were recorded: — epididymitis, 50; prostatitis, 14; arthrilis 
or tendovaginitis, 13; conjunctivitis, 1; paraurethral glands, in- 
filtrations or ducts, 16. The 21 women cases include: — salpingitis, 
13; bartholinitis, 5; and arthritis or tendovaginitis, 5. With 
view to ascertaining whether the tablet treatment, as has been 
maintained by certain writers, possibly might have had 
prophylactic effect on complications, I have added up such compl- 
cations as have appeared in spite of a precedent course of trea! 
ment, which among women patients numbered 5, and amon 
the men 41 (in a total of 37 patients). In the material at ou 
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TABLE 1. 
Men 


Cured | Notcured| 
after no. | || after no. 
of series | Total of series | Total 


1|2/3|4| 


Total no. 


<2 wks ..| 12 | 3 

26 » 177 
cases 20) 


Simple 
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Compl. 
cases 


| 82 |36|14| 6) 3 


119 


Women 


Simple 
cases 


Compl. 
cases 
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22 3 ‘ 
| 37 (23) 9j—|—| 1 3) 5 
| | | |= 86.5% = 13.5 % 
<2 wks ........| 31 | 5| 5] 3 313 12 
31| 9|—|— 40 11 6) 11 
59 7| 23 | 
= 72 = 28 %| 
| 91 28 
| | = 76. 5 % = 23.6 % 
<2 wks ........{ 2 1 1 1 
| | 
@ | | | | 
43 |28| 4| 1] 35 4| 1 8 
| |= 81.4 = 18,6 %| 
9} 2) 1|— 12 6 
Use | | 
| |= 71.4 %| = 28.6 % 
64 50. || | 14 
j= 78 =22 % 
Children 
| | | | 
- 
Men, women and children: [187 | | 144 || | 43 
| | 77 0} = 23 7/0 
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disposal one can hardly speak of any such effect, as will also he 
apparent from Table 2, in which I have grouped the complications 
of 1937 that appeared before the introduction of the tablet tres\- 
ment, with complications referring to the patients forming « 
material and to patients exclusively of 1938. 


TABLE 2. 
Men 


Paraurethr 
No. of | Enid. | Prost.| Arthr.| Conj. |glands, infil 


patients or ducts. 
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‘Our material (tabl.- 
1938 (tabl.-treated) .. 3s 13 
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treat 
Salping. | Barthol. hosp 


patients 


Our material (tabl.- the 
treated) 
1938 (tabl.-treated) 


and 
1937 


for 


If we lastly turn to what drawbacks there may be attendant nurs 
upon the application of the tablet treatment, these have in tly figu 
case of in-patients been very few and unimportant. No serious avel 
case has occurred. The discomforts have consisted of naus« rege 
occasionally with vomiting (9 times), faintness or headache (2) of 
fever (4), and morbilliform exanthema (5), in a total of 16 patients alre 
In addition, one case of already established nephritis was aggi Of 
vated by an increase in the number of cells present in the sedimen wit! 
which subsided immediately upon the discontinuance of the trea 
ment. Of the above complications, 8 appeared among out-patient! 
so that only one-half of their number is referable to in-patient 
In 6 cases the symptoms have followed upon the initial treatme: 
series, in 8 cases on the second, and in 2 cases on each of the thir 
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anc fourth series. Inconveniences resulting from tablet treatment 
are much more common among out-patients than in-patients, 
which no deubt has to do with the patients going about their 
daily work, which even may be of a heavy character. Very often 
they exhibit a cyanotic pallor and have a run-down look, which 
is never the case with in-patients. 

The efficacy of sulphonamide treatment in gonorrhoea will 
no doubt be apparent from the figures that are given above. With 
a result of 70 to 80 per cent cured, one has no reason to be 
dissatisfied. Very probably this figure would ‘have been higher 
still if many of the cases that failed to recover after a first 
or second series had followed them up with further tablet courses. 
It should also be remembered that the material for indoor treat- 
ment includes a proportion of elements that are, in a sense, of a 
select character. It is the cases that are difficult of treatment 
and hard to cure who, after repeated ineffective series of tablet 
treatment in the out-patient department, are admitted into the 
hospital and thus pull the figures down. 

The great success achieved by means of chemotherapy will 
be most clearly seen if we compare the number of patients and 
the duration of their treatment in the respective periods before 
and after the introduction of tablet treatment (see Table 3). During 
1937, the number of in-patients at the Holterman Hospital, treated 
for gonorrhoea, amounted to 208, with a total number of 10048 
nursing days, making an average of 48 days per patient. The 
figures for 1938 dropped to 172 patients, with 5067 nursing days, 
averaging 29 days per patient. This heavy drop, especially as 
regards the nursing period, must be ascribed to the introduction 
of the above-mentioned chemotherapeutic remedies, which, as 
already mentioned, took place about the turn of the year, 1937—38. 
Of the above number of patients, during 1937, 54 were women, 
with an average of 83 nursing days per individual, while during 
1938 the women numbered 59, with an average of 23 days. If 
for 1938 only tablet-treated patients and their nursing time, counted 
from the application of the initial series of tablet treatment, be 
taken as a basis for statistics, still lower figures are arrived at. 
It will thus be seen that the dicreae in the nursing time is even 
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more striking for women than for men, and this circumstance 
of great social importance seeing that it is the women, with t! 
frequently unperceived, chronic gonorrhoea, who are the n 
active reservoirs for the spread of the infection. The slight incr: 
in the number of indoor-treated women cannot be ascribed 
appreciable importance as it was owing to the other hospi! 
being filled up, etc. Even among the men, success, as shi 
both by our figures and those of others, has been most marke: 
cases of old standing, and therefore more highly infectious. 


TABLE 3. 


No. of No. of 
patients | nursing days 


Average of 1 
sing days | 
patient 


154 5538 36.0 
113 3687 
1938 (of the 
treated) 99 2918 


54 4510 
1380 


| 
1938 (of the above, tablet-| 


treated) 


1938 (of the above, tablet-| 
treated) 


Among other advantages gained is that of being able by mea 
of a simple method to reach and cure complications that 
difficult to get at, and to deal with, by local treatment. Practic. 
experience teaches us, it is true, that the usual local treatm: 
should preferably not be omitted, but results are now attain 
more speedily and surely than lately. 

Thanks to these newly introduced chemotherapeutic remedi: 
we have reason to expect increasing success in combating | 
wide-spread disease of gonorhoea. 

In conclusion I wish to express to my principal, Dr. J. fF: 
my gratitude for having placed at my disposal his material fo: 
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ure given by him to The Medical Society of Gothenburg (Géte- 
gs Lakaresallskap) in April, 1938, dealing with the cases that 
ve to hand up to that time. 


Bibliography. 


Léhe, K. Schélzke and D. Ziirn: Med. Klinik 1938: 1. 

. A. Falk: Nord. Med. Tidskr. 1938: 21, p. 801. 

ernhardt: Dermat. Wschr. 1938: 29, p. 861. 

F. Walsh: Brit. Med. Journ. July 30, 1938, p. 215. 

. Fuhs and W. Volavsek: Dermat. Wschr. 1938: 36, p. 1057. 
. O. Loos: Dermat. Wschr. 1938: 41, p. 1193. 

’. Genner: Nord. Med. Tidskr. 1938: 47, p. 1810. 
J. Strandberg: Nord. Med. 1939: 8, p. 493. 

'. Goyert» Dermat. Wschr. 1939: 20, p. 561. 


|| 
b 
W 


From the Medical Clinic, Maria Hospital, Stockholm. Head: Professo; 


J. Tillgren. 


The gravity of puberty diabetics. 


By 


SIGURD B:SON NORDWALL. 


With the introduction of insulin treatment, it has proved possi le 


to bring infantile and juvenile diabetics to maturity. Besi 


a rationalization could be accomplished with regard to metabolisin 


S 


diet, weight and above all the prognosis of bad cases. As has been 


previously pointed out on several occasions, these cases deter\ 


rated so rapidly and malignantly, that the patients never reac! 
the age of puberty. Those few cases of glycosuria in infancy, wh 
have been outgrown, have probably been cases of diab. renalis 
glycosuria ortoglycemica and not true diab. mellitus. 


Now after a decade and a half we are able to examine resu!! 
from the treatment by insuline of infantile and juvenile diabetes 


The type of the clinical diabetes mellitus, formerly entirely unknow 
is the object of our research. As, without insuline treatment, | 
course of the disease appeared both malignant and rapid, it mig 
be assumed that when grown up these patients would present 
unusually malignant type of diabetes. 

However, from observations of these diabetics, it seems t] 
most of them did not show specially malignant symptoms. Seve 


cases are, for instance, found calling only for a restricted dosa:« 


of insulin and also found without great changes between high a 
low values of bloodsuger as well as without any tendency to acido 
or complications of infective or surgical character. 


th 
th 


pra 
of 

chil 
avo 
and 
reac 
par 
sicié 


som 


thir 
gly« 
tha 
meé 
the! 


tim: 
pos: 
gly 


of | 
neet 
pros 
tha’ 
quic 
tics 
com 
the 


hist 


7 

re 

the 

|_| | 

n 

| 


335 


From data obtained in Maria Hospital in Stockholm, and 
referring to about 100 patients, where diabetes has started before 
the age of 15 years, 47 cases have been tabulated with regard to 
their capacity of insulin during the age of puberty, reckoned within 
the ages of 13—-17 years. 

At the period of examination when fixing the unit of insulin, 
practically all these patients showed a stability in the development 
of diabetes. They have the same weight and height as healthy 
children; they are on a diet containing enough carbohydrates to 
avoid acidosis, urobilin and other signs of want of carbohydrate, 
and there is also a margin large enough to obviate hypoglycemic 
reactions. As regards the statistics compiled at the hospital, the 
parents of the children in question have consulted different phy- 
sicians — according to their popularity —- and from time to time 
some of the children have been on free diet. 

It is not to be considered as something pathological or some- 
thing that must be avoided that patients come near to hypo- 
glycemic reactions. On the contrary it is of a certain value, 
that the patient personally has an experience of what is 
meant by hypoglycemic reactions and knows how to deal with 
them. 

By correct taking of meals, by dosage of insulin at proper 
times we arrive at a condition where there is as great a margin as 
possible on both sides: hypoglycemic reactions as well as hyper- 
glycemia whith consecutive formation of aceton bodies. 

It will surely be a rather interesting task to prove how the age 
of puberty affects the progress of the disease measured by the 
need of insulin. A general impression of our patients is that a clear 
progress takes place during the age of puberty. It was evident 
that during this period without the use of insulin the disease very 
quickly passed into coma, ending in death. When puberty diabe- 
tics grow older it is also of great interest to study their type, gravity, 
complications, e.g. as regards infections especially tuberculosis, 
the appearance of the usual signs of arteriosclerosis, specially 
cardiosclerosis and gangrene. 

It must be admitted that before we have more knowledge of 
histology, etiology and so on as it affects the diabetic changes in 


Table I showing insulin-ability for different groups. 


Units of insulin 


Number | 


Duration 
of cases min. max. mea 


>5 years 2 132 68.4 
<5 years : 0 112 


Ingolf (15-—-64 age, yrs) 116 
White 
112 


the organ, the clinical observations remain indefinite. But f 
practical point of view it is of great value to know within wi 
limits the changes as to the need of insulin, viz. the progress of 
cases, usually lie. 

In the statistic here reported, we have tried to distingi 
between two groups: the one with more than 5 years’ durat 
before the age of puberty, the other with less than 5 y« 
duration. 


INSULIN 
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154 
136 
120 
104 
88 
72 
56 


40 


Table II. Showing the need of insulin at different ages in 4 cases. 
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It appears from the table (Table 1.) that the need of insulin 
in the age of puberty was resp. 68.4 and 63.6 units of insulin. 
Fiom the publication: »Kan man av insulindoseringen bedéma fér- 
loppet vid diabetes mellitus?» (Can we by the doses of insulin 
judge about the progress of diab. mell.?»), published in 1929 by 
Ingolf, Stockholm, 14 cases have been included in the table. These 

! cases represent the ages of 15—64 years; they have been treated 
in hospital at least twice, and it is the unit of insulin for the latest 
period in hospital that has been counted. In the JAMA for April 
1939 Priscilla White and Winterbotton give a report of 123 girls, 
who have been treated in diabetic camps. Of these patients 62 
cases whitin the ages of 13—17 years have been compiled and they 
show an average need of 59.6 units of insulin (in all the cases there 
is the question about so-called »mixed-dose» of zinc-protamin- 
insulin divided into two doses). Finally 91 cases from the Poli- 
clinic of Diabetics at Maria Hospital have been compiled. These 
patients who are treated by the same physican are all grown up 
people and most of them have been treated previously in the 
Medical Clinic at Maria Hospital. The need of insulin for them is 55.6. 

Finally table 2 shows the need of insulin at different ages 
referring to some of our patients and table 3 referring to our all 
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Table III showing the need of insulin at different ages. Number of cases: 47. 
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47 cases. As already mentioned a progress of the disease takes 


place at the ages of 13—17 years. And nothing else can be expected 


as a consequence of the development from childhood into maturi 
during these years. In the pre-insulin era one had never t 
opportunity of observing this development. 
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Aus der medizinischen Abteilung II des Sahlgrenschen Krankenhauses 
in Gothenburg. Chefarzt: Dr. med. Martin Odin. 


C-Vitaminstandard und C-Hypovitaminose. 


I. Verschiedene Methoden zur Feststellung des C-Vitamin- 
standards und der C-Hypovitaminose und deren Wert. 


Von 


MARTIN ODIN. 


Die gréssten Fortschritte der letzten 2—3 Dezennien innerhalb 
der Medizin, in weitestem Sinne verstanden, fallen in das Gebiet 
der Ernahrungsphysiologie und bestehen ohne Zweifel in der Ent- 
deckung und erweiterten Kenntnis der Vitamine. In diesem 
kurzen Zeitraum von drei Jahrzehnten, ja, wir kénnen in den 
allerletzten Jahren, sagen, hat die Vitaminforschung unse- 
ren Gesichtskreis erweitert und uns ungeahnte Modglichkeiten 
eréffnet, nicht nur, wo es sich um die Beurteilung und das 
Verstandnis von Mangelkrankheiten aller Art handelt, son- 
dern sie hat die Grundauffassung unseres ganzen Gesundheits- 
zustandes, des psychischen wie des physischen verandert. Wir 
brauchen nur an die nahe Beziehung erinnern, die zwischen 
Vitaminen, Enzymen und Hormonen besteht. Trotz aller Uber- 
treibungen — solche haften in héherem oder geringerem Masse 
jeder neuen Entdeckung an, sodass man schon von Vitamin- 
psychose und Vitaminhysterie sprechen konnte — trotz aller 
Ubertreibungen und Fehldeutungen wird die Bedeutung der 
Vitamine als Ursache von Krankheiten und Krankheitssymptomen 
immer mehr anerkannt. Sie hat der Ernahrungsphysiologie eine 
so dominierende Stellung innerhalb der Medizin angewiesen wie 
nie vorher. Immer mehr wird die Frage, was wir essen und 
trinken, als der wichtigste Faktor fiir unseren Gesundheitszustand 
angesehen. Es hat Jahrtausende gedauert, bis die Menschheit 
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lernte, diese einfache Wahrheit zu verstehen, die nicht einma! 
in Arztekreisen véllig durchgedrungen ist. 

Man stellt oft den C-Vitaminstandard mit der Menge C-Vitami 
gleich, die einem Menschen durch die Nahrung zugefiihrt wird, un 
spricht von einem schlechten Standard oder von Hypovitaminos: 
wenn diese Menge geringer ist, als man als Norm bestimmt ha 
Dies ist jedoch kaum richtig. Die ausgeniitzte Menge C-Vitamin is 
und das muss von Anfang an klar sein, nicht gleich der Meng 
welche zugefiihrt wird, sondern welche in das verwickelte Spi 
unseres K6rpers eingeht, das mit einem Worte als Stoffwechs 
zu bezeichnen ist. Ein Teil des zugefiihrten C-Vitamins wii 
im Magendarmkanal nicht resorbiert, ein anderer wird zersté: 
besonders gross ist dieser bei gewissen Magen- und Darmkran! 
heiten. Es ist auch nicht nur denkbar, sondern sogar wal 
scheinlich, dass eine verschieden grosse Menge ausgeschieden wir 
ohne im Stoffwechsel Verwendung gefunden zu haben. Viel 
spricht sogar dafiir, dass dieser Teil bei gewissen Krankheil 
zustanden wesentlich gesteigert sein kann, und dass die Gewe!l 
sich das zur Verfiigung stehende Vitamin nicht zunutze macly 
k6énnen. 

Wenn wir von pathologischen Verhaltnissen absehen, so i: 
die Menge C-Vitamin, welche notwendig ist, nicht um das Lely 
zu erhalten und Defiziterkrankungen vorzubeugen, sondern ui 
die giinstigsten Bedingungen fiir einen guten Gesundheitszustan 
zu schaffen, von Mensch zu Mensch verschieden und auch ungleic 
fiir denselben Menschen unter verschiedenen Verhaltnissen. Ds 
Bedarf an C-Vitamin ist — ebenso wie der an den meisten andere 
Vitaminen — besonders gross in den Kinderjahren, zur Zei 
der Graviditat und Laktation und bei anstrengender Arbeil 
Bei einer Infektion oder wahrend anderer Krankheiten z. 1 
Basedow steigt er ebenso. Die Zusammensetzung der Nahrun 
scheint iibrigens auch auf das Vitaminbediirfnis, einzuwirken 
ebenso der Gehalt der Nahrung an anderen Vitaminen. 

Auf verschiedenen Wegen, die hier nicht naher_beriilr! 
werden, ist man dazu gekommen, den taglichen C-Vitamin 
bedarf eines erwachsenen Menschen bei nicht allzu schwere: 
Arbeit mit 30—50 mg Ascorbinsaure pro Tag festzusetzen. 30 m 
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ist die Ziffer, welche das gemischte Komitee des Vélkerbundes 
1938 angenommen hat. Die Frage des taglichen C-Vitamin- 
hedarfes ist jedoch noch nicht endgiiltig gelést. Verschiedene, 
in hohem Masse divergierende Auffassungen machen sich immer 
celtend. 

Im allgemeinen unterscheidet man in der Literatur nicht 
zwischen einem niedrigen C-Vitaminstandard und einer C-Hypo- 
vitaminose, sondern stellt diese Begriffe einander gleich. In der 
KXindheit der Vitaminlehre sprach man von C-Avitaminose = 
Skorbut als von einem Krankheitszustand hervorgerufen durch 
den volilstandigen Mangel an C-Vitamin. Abgesehen davon, dass 
kaum eine Kostform vorkommt, in der vollstandiger Mangel 
herrscht, fand man bald — nicht zum mindesten durch die Arbeiten 
schwedischer Forscher (Héjer, Westin und Ohnell) — dass ein 
relativer C-Mangel, oft verbunden mit Symptomen vor allem an 
den Zahnen und mit erhéhter Blutungstendenz, eine sog. latente 
C-Hypovitaminose, recht haufig vorkommt. 

Gleichwohl verlangte man fiir den Begriff Hypovitaminose 
den Nachweis feststellbarer Symptome. Durch die Einfiihrung 
von neuen chemischen Untersuchungsmethoden, die den Nach- 
weis von C-Vitamin in Organen und Ko6rperfliissigkeiten ermég- 
lichten, sind die Méglichkeiten, einen C-Mangel zu konstatieren, 
verbessert worden. Der Hypovitaminosebegriff ist dann dahin 
erweitert, dass man alle Falle mitzahlit, die von dem abweichen, 
was man als Optimum angenommen hat. Man hat auch einen 
vewissen Wert fiir Ascorbinséure in Blut und Harn als Grenze 
festgestellt, und Werte darunter als Hypovitaminose betrachtet. 
Ungliicklicherweise konnte man sich iiber diesen Punkt nicht 
einigen. Es liegen dariiber ungleiche Angaben vor. Teilweise 
beruht dies auf verschiedener Methodik. 

Es ist nicht sicher, ob die Frage durch diese Erweiterung 
des Hypovitaminosebegriffes gewonnen hat. Bis man aufge- 
klart haben wird, wo dieses Optimum liegt, ist es wohl zweck- 
massig, als Hypovitaminose nur Féalle mit konstatierbaren 
KXrankheitsausserungen zu rubrizieren und iiber die wtbrigen 
mit niedrigem C-Vitamingehalt in Urin und Blut zu_ sagen, 
dass der C-Vitaminstandard niedrig ist. Bei unserem heutigen 
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Wissen iiber diese Frage und unseren mangelhaften Kenntnisse: 
iiber die Bedeutung eines niedrigen Standards erscheint dik 
als vorsichtig. Wahr ist allerdings, dass die Abgrenzung der Bi 
griffe schwer und dehnbar ist; das beruht auf einer Menge vo: 
Umstanden: Genauigkeit der Untersuchung, Deutung der vo 
kommenden Symptome u.s.w. Zwischen einem niedrigen Standar 
und ausgesprochenen Symptomen besteht indessen ein gross: 
Abstand, den kiinftige Forschungen vielleicht verringern, al 
kaum zum Verschwinden bringen kénnen. 


Welche Methoden gibt es denn zur Festellung einer C-Hyp: 


vitaminose? Wir tibergehen hier das allbekannte Bild des Skorbut 

welches einer na&heren Beschreibung nicht bedarf, sondern }y 

schranken uns auf die Frage der sog. latenten C-Hypovitaminos: 
deren Symptome mannigfaltig, schwer zu deuten und unklar 

Natur sein kénnen. Um einiges zu spezifizieren: Neigung 

Blutungen, kapillare und gréssere Blutungen von verschiedene: 
Organen, Friihjahrsmiidigkeit, katarrhale Infektion des Mage: 

darmkanals und der Luftwege, Pyurie, Gingivitis und Zahnkaries 
Pradisposition fiir Skorbut, Mattigkeit, Appetitlosigkeit, Atem 
not, Herzbeschwerden, rheumatische Schmerzen in den Beinen 
bei Kindern Zuriickbleiben im Gewicht und Wachstum, Blasse, 
Infektionen, allergische Zustande, abnorme Pigmentierungen, Ani 
mien. Ich berufe mich auf Stepp, Kiihnau und Schroeder. Es kani 
kaum einem Zweifel unterliegen, dass die meisten der genannten 
Symptome von C-Hypovitaminose herriihren kénnen. Aber wii 
soll man diese Diagnose sicherstellen? Es lasst sich kaum mit de! 
wissenschaftlichen Exaktheit vereinigen, auf welche die Medizin 
Anspruch erhebt, Ascorbinsaure bei nahezu allen Krankheits 
ausserungen zu verschreiben, wie es so oft geschieht. 

Fiir die Diagnose von C-Hypovitaminose ist zunachst div 
Feststellung eines niedrigen C-Vitaminstandards im obenet 
wahnten Sinne erforderlich. Als Mittel hierzu dient in erste! 
Linie die Kostanamnese. Dank all den modernen Untersuchungs- 
methoden, die in letzter Zeit veréffentlicht worden sind, scheint 
man immer mehr dieses wichtige Hilfsmittel vergessen zu wollen 
Gleichwohl ist es ohne weiteres klar, dass eine prazise Angal 
der Kost sichere Anhaltspunkte fiir einen niederen C-Vitamin- 
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standard und somit auch Anhaltspunkte fiir eine Hypovitaminose 
gibt. Man hat vorgehalten, dass es im individuellen Falle mit 
grossen Schwierigkeiten verbunden ist, eine richtiges Bild von der 
Kost zu erhalten. Es ist wahr, dass der Patient, wollte man 
sicher gehen, hinter geschlossenen Tiiren leben und _beobachtet 
werden miisste und dass Besuche nur nach k6rperlicher Visitation 
gestattet sein dirften. Das hiesse natiirlich zu weit gehen. Es 
ist nicht schwerer, eine Kostanamnese aufzunehmen als eine 
Krankheitsanamnese tiberhaupt. Zur Mangelhattigkeit der An- 
gaben tiber die Kost kommt noch die Fehlerquelle, die mit dem 
mehr oder weniger bekannten Wechsel im Vitamingehalt einzelner 
Nahrungsmittel zusammenhangt, und schliesslich der unter ver- 
schiedenen physiologischen und pathologischen Verhaltnissen 
wechselnde Vitaminbedarf, der uns in vielen Stiicken unbekannt ist. 
Es ist jedoch ohne weiteres klar, dass eine Kost, welche kein Obst 
und Gemiise und nur eine geringe Menge Milch und Kartoffel 
enthalt, einen niedrigen C-Vitaminhalt besitzt. Solche Kost- 
gewohnheiten sind in unserem Lande nichts ungewohnliches, vor 
allem in Norrland, aber auch in Gothenburg. Ist die Kost hin- 
gegen gemischt, enthalt sie taglich Obst, Gemiise, Kartoffel und 
Milch, so ergibt sie keine Anhaltspunkte fiir einen niedrigen 
C-Vitaminstandard. Die Bedeutung einer genauen Kostanamnese 
zeigte sich in der grossen Untersuchung in Norrland 1928—1931, 
wo nach der Kost angegeben werden konnte, in welchen Fallen 
Zahnveranderungen dafiir sprachen, dass C-Mangel zu erwarten war 
oder nicht. Eine auffallende Ubereinstimmung lag vor zwischen 
Vorkommen und Grad von Zahnveranderungen und den Kost- 
angaben betreffs des C-Gehaltes. 

Die Kostanamnese kann sohin wichtige Anhaltspunkte fiir 
niedrigen C-Vitaminstandard geben und damit eine wichtige 
Stiitze fiir die Diagnose einer C-Hypovitaminose, wenn man in diese 
Richtung deutende Symptome findet. Die Kostanamnese hat 
jedoch auch ihre schwachen Seiten, wie eben angefiihrt, wozu 
der obengenannte Umstand kommt, dass das zugefiihrte C-Vita- 
min nicht immer in seiner Gesamtheit dem K6rper zugute 
kommt. 

Bei uns hat Thysell die Kostanamnese in Beziehung zum C-Ge- 


344 


halt im Blut untersucht. Ich méchte auf diese Untersuchung: 
hinweisen, welche die Bedeutung der Kostanamnese zur Festste! 
ung der C-Vitaminstandards gut beleuchten. 

In den neuen chemischen Methoden zum Nachweis vw 
Ascorbinséure in Blut und Urin haben wir Hilfsmittel, um ein 
schlechten C-Vitaminstandard und C-Hypovitaminose nachz 
weisen, welche fruchtbar zu werden versprechen. 

Man muss sich aber von Anfang an dariiber klar sein, da 
giiltige Schlussfolgerungen erst dann gezogen werden kénn 
wenn die Methode eingehender Kritik standhalt und man < 
Grenzen dessen kennt, was sie enthalt und leisten kann. Stand 
begegnet man in den unzahligen Schriften, die die Frage von ( 
Hypovitaminose behandeln, Fehlschliissen und Missverstandniss 
beruhend darauf, dass diese Voraussetzungen nicht erfiillt sin 
Eine Diskreditierung nicht nur der Methode, sondern auch d 
Therapie ist die Folge. Dies ist umso bedauernswerter, als m: 
in diesen chemischen Methoden ausserordentliche Hilfsmittel z: 
Diagnose zu haben scheint. 

Von grundsatzlicher Bedeutung ist, dass der menschlic! 
Organismus C-Vitamin nicht bilden kann und dass iiberschiissig: 
Vitamin im Harn ausgeschieden wird, wo man dasselbe nachweise! 
kann. Der gesunde Organismus mit wohl ausbalanzierter Kos 
pflegt daher auf eine Zufuhr von, sagen wir, 300 mg C-Vitami: 
pro Tag nach 3—5 Tagen mit einer starken Steigerung ck 
Ausscheidung zu reagieren. Darauf baut das Prinzip fiir die Bb 
lastungskurven (Harris u. Ray, Baumann), welchen  grdésst 
Bedeutung fiir das Feststellen des C-Vitaminstandards beigi 
messen wird. Man gibt also taglich eine gewisse Menge, im all 
gemeinen 300 mg, Ascorbinsdéure und bestimmt die im Harn aus 
geschiedene Menge. Der Zeitpunkt, wo die Steigerung statt 
findet, gibt an, dass der Organismus gesattigt ist. Daraus ist e: 
leicht, das Defizit zu berechnen. 

Schon gegen diese Voraussetzungen, die man bisher al: 


bewiesen angesehen hat, kénnen jedoch gewisse Einwande erhobe 
werden. Bei konstanter Zufuhr grésserer Vitaminmengen steig 
der C-Vitamingehalt des Blutes wahrscheinlich bis zu einer indi 
viduellen oberen Grenze. Das kann in einem gewissen Grade Unte! 
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schiede in den sogenannten Normalwerten des Serums erklaren, 
wenn die Methodik nicht die Ursache ist und die Kost beriicksich- 
tigt wird. Es sieht auch so aus, als wiirde erhéhte Zufuhr von 
(-Vitamin starkere Verbrennung verursachen, aber so weit man 
es beurteilen kann, keine Aufspeicherung oder Ausscheidung. 
Man hat von einem spezifisch dynamischen Effekt gesprochen, 
‘ihnlich dem des Eiweisses. (Jezler u. Kapp, Gaethgens.) Der spezi- 
fische dynamische Effekt spielt eine gewisse Rolle fiir die 
Beurteilung der Belastungskurven. Die verbrannte Menge darf 
nicht als Defizit betrachtet werden. Der Effekt kann méglicher- 
weise durch Beachtung des Belastungsresultats der folgenden 
Tage berechnet werden. Gaethgens schlagt darum vor, das Defizit 
nicht in Milligram, sondern in Tagen auszudriicken, eine quali- 
tative und nicht quantitative Berechnungsgrundlage, die sich 
sowohl fiir den Praktiker als auch fir den Kliniker eignet. 

Um den Wert einer Belastungskurve zu bestimmen, muss erst die 
Frage beantwortet werden: Wie verhalt sich der gesunde Mensch? 

Normalerweise werden in den ersten Tagen oft bedeutend 
weniger als 50 % der zugefiihrten Mengen ausgeschieden; das ist 
kein Defizit, die physiologischen Diatvariationen kénnen dabei ein- 
wirken. Erst nach 2—5 Tagen tritt in der Regel eine Ausscheidung 
von mehr als 50%, aber selten bis zu 100% ein, was auch physiolo- 
gisch ist. Dies spricht dafiir, dass es keine Depots gibt. Der 
Unterschied zwischen dem physiologischen und pathologischen 
Defizit ist schwer zu konstatieren und bleibt mehr oder weniger 
willkiirlich. 

Die Vorstellung, dass man mittels einer einzigen Belastung 
(durch eine einzige Dose) einen schlechten Standard feststellen 
kénne, ist somit falsch. Trotzdem wird oft so verfahren (Jezler 
u. Niederberger). Noch mehr zu verwerfen ist es, sich mit der Be- 
stimmung des C-Vitamingehaltes in einer einzigen Harnprobe zu 
begniigen. Nichtsdestoweniger hat man einen Reduktionswert 
von weniger als 5 mg % als Beweis fiir Hypovitaminose angesehen 
und danach gehandelt. 

Kaum einer von mehreren hundert Fallen, die wir auf C- 
Vitaminingehalt in Blut, Harn und Nahrung untersucht haben, zeigt 
idesen Wert, trotz sichergestellter zureichender C-Vitaminzufuhr. 
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Die prozentuelle Ausscheidung besagt gar nichts, es 
Totalausscheidung, die von Bedeutung ist. 

Im allgemeinen wird bei Belastungsuntersuchungen die Asco 
binsaure per os eingegeben. Wie schon erwahnt, wird jedo 
Ascorbinsaure im Magendarmkanal teilweise zerstért, vor allem 
wenn Magen-Darmstérungen vorhanden sind. Es ware also d: 
Richtigste, Injektion und zwar intravenése zu verwenden. Di 
stésst aber oft auf uniiberwindliche Schwierigkeiten, z.B. bei Ki: 


dern. 

Mehr Aufschluss als durch die Harnuntersuchung miisste ma 
durch Blut- und Gewebsuntersuchung erwarten. Man kénnt 
vielleicht sogar annehmen, dass eine einzige Untersuchung « 
Ascorbinsauregehalts im Blut oder die Untersuchung « 


Ascorbinsaurekurve im Blut nach einer einzigen Belastung m 
Ascorbinsaure — ebenso wie bei der Zuckerbelastungsprobe 
Auskunft iiber den C-Vitaminstandard geben kénnte. Thys« 
und Ericsson haben diese Frage klarzulegen gesucht. Zu _ ein 
richtigen Abschatzung der Harnbestimmung kann man aly 
nicht gelangen ohne Untersuchung des Blutes, vor allem des 
Nierenschwellenwertes von Ascorbinsaure, ob dieser fest ist od: 
schwankt etc. Im allgemeinen findet wie erwahnt bei Zufuh: 
von Ascorbinsaure eine dauernde Steigerung des Ascorbinsaure- 
haltes im Blut statt. Bei langerer Zufuhr in einer Menge voi 
300—400 mg tagl. sind wir zu je nach dem Fall schwankende: 
Werten zwischen 0.80—2 mg % gekommen. Fiir die genau 
Beurteilung der Ausscheidung im Harn muss man dariiber klai 
sein. 

Mit verschjedenen Methoden gelangt man zu sehr verschiedenen 
sogenannten Normalwerten, welche zwischen ca. 1/100 mg % 
1—2 mg % schwanken, beruhend auf der Kost. Daher kan: 
man von der Ascorbinsaure nicht sagen, dass sie eine Schwellen 
substanz sei wie z.B. der Blutzucker. Der Nierenschwellenwer 
fiir erhéhte Ausscheidung scheint auch innerhalb relativ weite 
Grenzen zu variieren. Wir fanden ihn bei 0.40—1 mg %. Wi 
das gedeutet werden soll, ist eine andere Frage. 

Als Endurteil iiber die chemischen Methoden kann gesag 
werden, dass die Belastungskurve bei Harntitration schon wichtig: 
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Resultate fiir die Bestimmung des C-Vitaminstandards ergeben 
hat und dass die Blutbestimmungen noch mehr versprechen. 
Doch ist die Frage noch nicht gelést. Im folgenden hat Thysell 
unser Material mit Riicksicht auf die Beziehung zwischen Kost 
und Ascorbinsdure im Blute bearbeitet, um damit einen Beitrag 
iiber Wert und Bedeutung der Blutascorbinséurebestimmung zu 
liefern. 

Die Konstatierung erhéhter Blutungstendenz bildet ebenfalls ein 
diagnostisches Hilfsmittel zur Feststellen einer C-Hypovitaminose. 
Die Probe wird entweder mit einer Stasbinde ausgefiihrt, z.B. 
einer Blutdruckmanschette mit einem gewissen Druck in bestimmter 
Zeit oder einer Saugglocke mit einem bestimmten Unterdruck, 
wobei auf die auftretenden Blutungen geachtet wird. In der 
Norrlandsuntersuchung haben wir bei einem Material von 
mehreven tausend Fallen die Bestimmung der kapillaren Blutungs- 
tendenz nach einer von uns ausgearbeiteten Methodik vorgenom- 
men. Wir kamen dabei zu folgenden Schlussfolgerungen: 

Ein positiver Ausfall darf nicht als pathognomisch fiir eine 
C-Hypovitaminose oder einen schlechten C-Vitaminstandard an- 
gesehen werden. Bei verschiedenen physiologischen und patholo- 
gischen Zustanden, die nicht auf ungeniigender C-Vitaminzufuhr 
beruhen, ist die Probe oft positiv (d.h. eine erhéhte Blutungs- 
tendenz liegt vor). 

Frauen haben um die Zeit der Menstruation eine erhéhte 
Blutungstendenz. Am meisten ausgesprochen ist diese in der 
Woche vorher. 

Die Probe fallt ferner positiv aus bei verschiedenen hyperami- 
schen Zustanden im Arm, so bei mechanischen, chemischen oder 
thermischen Reizungen (z.B. nach einem warmen Bad). 

Gewisse Medikamente, vor allem Quecksilberpraparate, rufen 
erhéhte Blutungstendenz hervor, unabhangig von der C-Vitamin- 
zufuhr. 

Ebenso liegen die Verhaltnisse bei gewissen Krankheiten: 
Sepsis, Basedow, pernizidse Andmie, Icterus, Hypertonie, Poly- 
arthritis, Ekzem, Achylie, vegetative Neurose. 

Bei Skorbut scheint erhéhte Blutungstendenz oft, aber nicht 
immer, vorhanden zu sein. 
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Soweit man schliesslich beurteilen kann ist die Probe 
gesunden Personen mit reichlichem C-Vitamin in der Nahr 
nicht selten positiv. Es kommt auch nicht selten vor, dass der 
Ausfall der Probe von einer Woche zur andern verschieden 

Die Untersuchung grésseren Materials zeigt, dass die Blutun 
tendenz mit den Monaten wechselt. Ausgesprochen am starks! 
ist sie Marz—April. In Skane sinkt sie dann stark im April, 


in Norrland dagegen in Mai—Juni. Diese den Jahreszei 
folgenden Variationen kénnen nicht mit dem C-Vitaminge! 
der Nahrung, sondern eher mit den Lichtstrahlen in Zus: 
menhang gebracht werden. Eine Verminderung tritt zu ei 
Zeit ein, wo der C-Vitamingehalt in der Nahrung speziell fiir Nv 
land am schlechtesten ist, wo man somit vor allem Zeichen \ 
C-Hypovitaminose erwarten darf. 

Nichts destoweniger hat die Blutungsprobe, soweit wir }« 
teilen kénnen, eine gewisse diagnostische Bedeutung und ist 
fiir die Diagnose von C-Hypovitaminose keineswegs wert! 
darf aber nicht tiberschatzt werden. 

Thysell hat im folgenden vergleichende Versuche tiber kapill 
Blutungstendenz und Ascorbinsaurehalt im Blute angeste 
findet aber keine Relation. 

Réntgenologische Untersuchung oder noch besser die mik 
skopische Untersuchung von entkalkten Zahnen, welche | 
besonders von Hoéjer, Westin und Wilton beschriebenen Zahnvi 
anderungen ergeben hat, sind in diagnostischer Hinsicht fiir « 
Festellung einer C-Hypovitaminose von grésstem Werte. Scho 
friih tritt in den Zahnen eine deutliche Veranderung ein, bestehe: 
vor allem in Degeneration und Untergang der Odontoblastschic 
mit Vakuolbildungen und Blutungen, ferner Umbildung des Denti 
in kompakten Knochen und Pulpaverkalkungen. Als klinisc! 
Methode und vor allem bei Massenuntersuchungen kann die: 


modus procedendi jedoch nur in sehr eingeschranktem Masse 


Verwendung finden, vor allem weil die mikroskopische Unt: 
suchung die Extraktion der Zahne erfordert. 

Dies sind in Kiirze die Méglichkeiten, welche wir jetzt fiir « 
Diagnose schlechten C-Vitaminstandard und C-Hypovitamino 
haben. Wir erlauben uns hinzuzufiigen, dass diese Zustaén 
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sehr haufige Erscheinungen sind und keineswegs bedeutungslos 
fiir den Gesundheitszustand, auch wenn die objektiv nachweisbaren 
Symptome oft unbedeutend sind und jedenfalls bisher unbekannt 
waren. Dies ist umso natiirlicher, als sie nicht pathognomisch 
sind, sondern unter verschiedene Diagnosen fallen. Gemeinsam 
ist ihnen jedoch, dass sie bei erhéhter C-Vitaminzufuhr zuriick- 
gehen. 

So bedarf es nur noch einer kurzen allgemeinen Zusammen- 
fassung tiber den Wert der verschiedenen Untersuchungsmethoden, 
soweit unsere Untersuchungen dazu zu berechtigen scheinen. 

Die Anhaltspunkte der Kostanamnese fiir schlechten C-Vita- 
minstandard werden zunachst regelmassig durch die chemische 
Probe verifiziert, lange nicht so haufig durch die Blutungsprobe, 
und dies ist vielleicht gar nicht zu verwundern, da die Blutungs- 
tendenz einen schon eingetretenen Schaden angibt. Beziiglich der 
Untersuchungen von Zahnveranderungen, die in grésserem Aus- 
mass in den Norrlandsuntersuchungen durchgefiihrt wurden, 
konnten die Angaben iiber die Kost direkt die Falle zeigen, wo 
solche zu erwarten waren. Heilungserfolg konnte nachgewiesen 
werden, wo die Kosttherapie eingefiihrt wurde. 

In ausgesprochenen Skorbutfallen (8) wiesen sdmtliche Kost- 
anamnesen auf sehr schlechten Standard hin. 

Die chemischen Proben mit Untersuchungen iiber die Ascorbin- 
siuremenge im Blut und Harn geben Anhaltspunkte fiir schlechten 
(-Vitaminstandard auch in Fallen, wo die Angaben iiber die Kost 
es nicht vermuten lassen. Dies ist vor allem bei Magendarm- 
stérungen (Achylie und Colitis), Hepatitis und infektiédsen Zu- 
standen der Fall. 

Oft weisen die chemischen Proben ebenso wie die Kostanamnese 
auf einen schlechten C-Vitaminstandard, wahrend die Blutungs- 
probe negativ ausfallt. So verhalt es sich in den meisten Fallen, 
wenn auch die Blutungsprobe bei schlechtem Standard méglicher- 
weise Ofter positiv wird als bei gutem. 

Ascorbinsaurebestimmung im Blut und Harn wurde von 
uns nur in einer kleinen Zahl von Fallen durchgefiihrt, wo 
Zahnveranderungen oder ausgesprochener Skorbut vorlag: sie 
ergaben immer einen niedrigen Wert. 
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Die Blutungsprobe ist nicht selten positiv in Fallen, wo kein 
schlechter C-Vitaminstandard vorliegt, und oft negativ bei einem 
schlechten Standard, der durch Kostanamnese und chemis« 
Probe festgestellt ist. Sie ist auch oft negativ in Fallen mit ai 
gesprochenen Zahnveranderungen durch C-Hypovitaminose 
ursacht und sogar bei sicheren Skorbutfallen. 
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II. Bestimmung von Ascorbinsadure mittels der photo- 
elektrischen Zelle. 


MARTIN ODIN. 


In der Regel wird Ascorbinséure wegen ihres starken Reduk- 
tionsvermégens durch Titration mit Oxydationsmitteln bestimmt. 
In reinen Lésungen ist dies mit Jodlésung méglich. Befindet sich 
hingegen die Ascorbinsaure in gefarbter Lésung oder in Gegenwart 
anderer reduzierender oder die Oxydation stérender Stoffe, wie 
Nahrungsstoffe, Blut oder Harn, so wird der Umschlag bei der 
Titrierung unsicher und tragt zu einem fehlerhaften Resultat bei. 
Um diese Fehlerquellen zu eliminieren, hat man gesucht, klare 
Extrakte zu bekommen, frei von Stoffen, die auf den Oxydations- 
verlauf einwirken k6énnten, und hat auch versucht, mehr spezi- 
fische Oxydationsmittel einzufiihren. Viele, mehr oder weniger 
umstrittene Methoden in dieser Richtung sind verdéffentlicht 
worden. 

Eine andere Schwierigkeit bei Ascorbinséurebestimmungen 
bildet ihre leichte Oxydierbarkeit, ebenso die rasche Reversibilitat 
der Reaktion. In verdiinnten Lésungen wird in 2—3 Stunden 
die Ascorbinsaure also spontan und ziemlich vollstandig oxydiert, 
und bei Bestimmung z.B. mit Methylenblau als Oxydationsmittel 
findet nach Schluss der Oxydation ziemlich rasch eine partielle 
tiickreduktion statt. Daher ist man gendtigt, bei Ascorbinsaure- 
bestimmungen rasch zu arbeiten. 

Als erstes Oxydationsprodukt von Ascorbinsaure tritt Dehydro- 
ascorbinsaure auf, die verhaltnismassig leicht wieder zu Ascorbin- 
sdure reduziert wird. Die Relation Ascorbinséure: Dehydroascorbin- 
sdure ist nicht bekannt, und ihr ungleiches Verhalten beruht auf 
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einer Menge bekannter und unbekannter Faktoren. Bei quantit 
tiven Bestimmungen ist daher vorgeschlagen worden, nach Fallu: 
der anderen reduzierenden Bestandteile mit Mercurinitrat dur 
Einleiten von Schwefelwasserstoff im Uberschuss die Dehydi 
ascorbinséure zu Ascorbinsdure zu reduzieren. Schwefelwass: 
stoff wird danach durch Stickstoff ausgetrieben, worauf . 


Bestimmung der totalen Ascorbinséuremenge erfolgen kann 
(Emmerieu. v. Eekelen, Fujita u. Elihara). Mit diesen Manipulation 


entstehen jedoch neue Fehlerquellen, u.a. dadurch, dass ein 7) 
der Ascorbinsdéure mitgefallt wird. 

Die erste Bestimmung von Ascorbinsaure — in erster Linie ha 
delte es sich um Ascorbinsaure in Nahrungsmittel stammt vi 
Tillmans und seinen Mitarbeitern, welche Ascorbinséure dur 
Oxydation mit 2,6,Dichlorphenolindophenol titrierten, welch let 
teres dabei entfarbt wurde. Die Bestimmung wurde urspriingli: 
in neutraler Lésung gemacht. Tillmans’s Methode wurde spat: 
verschiedentlich modifiziert und auf Blut- und Harnuntersuchung: 
iibertragen. Vor allem wurde die Verbesserung eingefiihrt, dass d 
Titration in saurer Lésung vorgenommen wurde, wobei u. a. di 
Vorteil erreicht wurde, dass die Einwirkung von anderen redi 
zierenden Stoffen sehr gehemmt wurde und dazu das Eiweiss at 
den eiweisshaltigen Substraten gefallt wurde. Zu diesem Zweck 
wurde von Strohecker u. Vaubel Essigsaure angewendet, Essig 
sdure in Kombination mit Bleiazetat von Dewjatnin u. Dor 
schenko, ‘Trichloressigsaure von Birch, Harris u. Ray und spat 
von Lund u. Lieck, Metaphosphorsaure von Fujita u. Elihara uni 
Farmer u. Abt, Sulfosalicylsdure u.a. von Wahren, Wolframsau: 
von Taylor, Chase u. Faulkner. Diese letzten weisen auch auf di 
Bedeutung des Umstandes hin, dass bei der Fallung des Eiweiss: 
ein Teil der Ascorbinsaure mitgerissen wird. Sie suchen dies 
Fehlerquelle durch wiederholte Fallung und Auflésung des Eiweisses 
zu vermeiden, eine heikle Aufgabe, wenn man die Unbestandigkei 
der Ascorbinsaure kennt. Dieselbe Fehlerquelle versuchen Beren 
u. Fischer zu umgehen, indem sie in salzsaurer Lésung ohn 
Eiweissfallung titrieren. 

Fiir samtliche Reduktionsmethoden gilt, dass sie nich 
spezifisch sind. Besser als die Dichlorphenolindophenolmethod 
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ist in dieser Hinsicht die Methylenblaumethode, speziell wenn es 
sich um Bestimmung von Ascorbinséure in Blut und Geweben 
handelt. Diese wurde von Bonsignore u. Martini und weiter von 
Via, Euler u. Adler lanciert, spater vor allem von Lund u. 
Lieck, Farmer u. Abt modifiziert und weiter ausgearbeitet. Die 
Methylenblaumethode griindet sich darauf, dass dieser Farbstoff von 
Ascorbinséure unter Einwirkung des Lichtes zu einer farblosen 
sog. Leukoverbindung reduziert wird. Methylenblau dient somit 
bei der Titrierung gleichzeitig als Oxydationsmittel und als 
Indicator. 

Anstatt der Titration verwendet Wahren eine kolorimetrische 
Methode mittels des Stufenfotometers. Er setzt also Methylenblau 
im Uberschuss zu und bestimmt den Grad der Entfarbung bekannter 
Mengen des Farbstoffs. Der Grad der Entfarbung steht in direkter 

{elation zum Ascorbinsauregehalt. 
Schliesslich ist auch die photoelektrische Zelle zur Bestimmung 


von Ascorbinsaure verwendet worden. So von Mindlin u. Buller, 
1938, und Guthe, 1939, welche Evelyns einzelliges Photoelectric 
Colorimeter bezw, Hellige Langes sog. zweizelliges photoelektrisches 


Universalkolorimeter verwendeten. 

Bei uns wird seit zwei Jahren zur Bestimmung von Ascorbin- 
siure die photoelektrische Zelle verwendet, und iiber 1000 
Bestimmungen im Blut sind innerhalb unserer sonstigen Labora- 
toriumsarbeit ‘mit dieser ausgefiihrt. Die Methode hat grosse 
Vorteile und wird sicher in Zukunft noch erweiterte Anwendung 
finden. Deswegen verdient sie eine nahere Beschreibung. 

Wird die photoelektrische Zelle oder einfacher die Photozelle, 
die empfindlichste und meistverwendete ist die sog. Selensperr- 
schichtzelle, vom Licht getroffen, so entsteht ein elektrischer 
Strom, dessen Spannung und Starke von der Lichtstarke abhangt. 
Dieser Strom kann durch ein in den Stromkreis eingeschaltetes 
Messinstrument, gewohnlich ein Millivolt- oder Milliampéremeter 
abgelesen werden. 

Die Photozelle hat grosse Anwendung im Verkehrswesen, 
bei Leuchtfeuern, in der Industrie sowie in den letzten Jahren 
auch in der biologischen Forschung Verwendung gefunden. Im 
medizinischen Laboratorium wurde die Photozelle vor allem zur 
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Bestimmung von Hamoglobin, aber auch fiir einige andere Analysen, 
so z. B. von Zucker, Harnstoff, Phosphorsaure, Vitamin A verwendet. 
Diesbeziiglich sei auf die ausfiihrlicheren Darlegungen Guthes 
hingewiesen. Bei der Versammlung der schwedischen Vereinigu 
fiir innere Medizin im September 1935 in Boras hatte Verf. Geleg: 
heit, Helliges sog. Helcometer vorzufiihren, welches auf cd 
Photozellenprinzip basiert, aber hauptsachlich fiir die Indust 
bestimmt ist. Die Méglichkeiten fiir die Photozelle im medizinisch 
Laboratorium wurden durch Demonstration von Reststicksto 
und Harnsdurebestimmungen mit diesem Apparat illustrie 
Es zeigte sich jedoch, dass das Helcometer fiir die Laboratoriun 
arbeit bedeutende Nachteile hat. Da es hauptsachlich fiir ind 
strielle Zwecke bestimmt war, erforderte es relativ grosse Fliiss 
keitsmengen. Der Strom, welcher fiir die Beleuchtungsanordnu: 
geliefert wurde, stammte aus einer Akkumulatorenbatterie u 
war nicht geniigend konstant fiir sichere Resultate. Schliesslic| 
erwies sich die Photozelle nicht als haltbar, sondern wurde m 
der Zeit schwacher, um nach einigen Monaten Laboratoriums 
arbeit ganz abzusterben. 

In den folgenden Jahren haben wir versucht, diese Nachteile 
zu iiberwinden, besonders, seitdem es uns klar war, dass die Methode 
vor allem fiir die Bestimmung von Ascorbinséure im Blut de: 
allgemein angewendeten Methoden gegeniiber grosse Vorteile hat. 
Der Apparat, den wir jetzt verwenden, ist ein umgearbeitetes, 
modifiziertes Helcometer, das Laboratoriumszwecken angepass 
ist. Vom Helcometer unterscheidet er sich dadurch, dass 
bedeutend weniger Platz einnimmt. Die Grésse der Cuvetten wur 
von 50 und 20 mm Durchmesser auf 10 und 5 mm reduziert. 
Dadurch wird er fiir den klinischen Gebrauch geeigneter; mai 
kann jedoch fiir schwach gefarbte Lésungen Cuvetten mit gréssere! 
Durchmesser, fiir stark gefarbte Cuvetten mit kleinerem Durchmessv! 
verwenden. Der Strom wird von der Lichtleitung genommen, 220 Vi 
Wechselstrom, und durch einen Sem- (Allg. schwed. Elektromagn.) 
Transformator auf einen 6 Voltstrom transformiert. Dadur 
erhalt die Lampe (6 Volt Osram Nitra) einen sehr konstanten Stro! 
Fiir einen solchen — fiir gute Resultate ist er Voraussetzung 
kann noch auf andere Weise gesorgt werden. Ein Kondensorlinsen- 
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system mit einem fiir den Zweck geeigneten Brechungsvermégen 
wurde eingesetzt, um geniigend konzentriertes Licht zu erhalten. 
Schliesslich ist die Photocelle luftdicht eingebaut, um ihr langere 
Lebensdauer und Konstanz zu geben. Dass uns dies gelungen 
ist, beweist unsere gegenwartige Photozelle, welche zwei Jahre 
hindurch fleissig verwendet worden ist, ohne schwacher zu werden. 

Die Konstruktion des Apparates und sein Aussehen gehen aus 
nachfolgenden Bildern hervor. Gegenwartig wird er von Stille 
unter dem Namen Stilles Kolorimeter Stiwer hergestellt. 


Stilles Kolorimeter »STIWER» 


Lange: 360 mm. 
Breit: 120 mm. 
Hohe: 8&5 mm, 


SCHEMA. 
Lanmee 


K eon DENSORLINSS 


Die Anwendung der Photozelle in der Laboratoriumsarbeit 
bietet mehrere Vorteile. Durch die Photozelle wird die Licht- 
absorption in einer Lésung oder Emulsion im Vergleich zu einem 
Standard registriert. In der Kolorimetrie wird dadurch der Grad 
der Entfarbung bzw. der Farbung indirekt bestimmt. Die Empfind- 
lichkeit wird hierbei dadurch erhéht, dass das Licht durch ein 
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geeignetes Farbfilter und Blende filtriert wird. Fiir gewisse Farben 
ist die Photozelle so empfindlich wie das menschliche Auge, fii: 
andere mehr. Sie lasst nicht nach und ist eine vollstandig objektiv: 
Methode, nicht, wie das menschliche Auge, subjektiven Einfliisse: 
unterworfen. 

Gegentiber anderen Methoden fiir Ascorbinsdéurebestimmuny 
vermeidet man mit dieser, vor allem bei Blutuntersuchung: 
die Unsicherheit beim Umschlagspunkt, welche den meisten tit; 
metrischen Methoden anhaftet. Bei Anwendung der Methyk 
blaumethode lést sich die Lichtbestrahlungsfrage von selbst, we: 
eine geeignete Lichtquelle zur Apparatur gehért. Bei den meist 
anderen Methylenblaumethoden stésst diese Frage auf Schwieri 
keiten. Durch das in den Apparat eingebaute Linsensystem zwisch: 
der ziemlich schwachen Lichtquelle und den Cuvetten wi 
Erwaérmung vermieden, die bei der Methodik Wahrens u. Lun 
und Liecks auftrat. Letztere wurde deswegen von Lund u. Liev) 
mit einem Kiihlungssystem ausgestattet. Ein Vorteil besteli| 
auch darin, dass bei jeder Untersuchung die Beleuchtungsx 
leicht kontrolliert werden kann. 

Die Bestrahlungszeit hangt ab von der Ascorbinsaure- und d 
Methylenblaukonzentration sowie von der Beleuchtungsintensit 


und der Temperatur. Bei dem hier besprochenen Apparat bendti 


die vollstandige Oxydation etwa 4 Minuten. Bei langerer Beleuchtuny 
findet eine teilweise Riickreduktion statt. (Siehe Kurve S. 351 
Das Prinzip fiir die Ascorbinsaurebestimmung  griindet sii 
darauf, dass eine Methylenblaulésung durch Ascorbinsaure unte: 
dem Einfluss des Lichtes entfarbt wird. Der Grad der Entfarbur 
steht in direktem Verhaltnis zu den Ascorbinsiuremenge 
Errichtet man also eine Eichkurve, so kann die Vitaminkonzentt 
tion daran direkt abgelesen werden. Fiir jede Veranderung der 
Versuchsbedingungen muss eine besondere Eichkurve hergeste!!t 
werden. Der Reaktionsverlauf hangt namlich nicht nur vo 
ph-Wert der Lésung und der Zimmertemperatur ab, sondern au 
von der Gegenwart anderer Stoffe in der Lésung, von welch 
Ascorbinsaure bestimmt werden soll. Somit miissen besonde 
Eichkurven fiir die verschiedenen Lésungen z.B. Wasser, Blu|, 
Harn etc. aufgezeichnet werden. Fiir Blutbestimmungen wir! 
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eine solche Eichkurve durch Zusatz bekannter Mengen Ascorbin- 
sdure zu ascorbinsaurefreiem Blut oder Blut mit bekannter Menge 
Ascorbinsaure hergestellt. _Dadurch vermeidet man _ gewisse 
Fehlerquellen, welche konstant sind, z.B. Eiweissfallung, Ascorbin- 
saureabsorption. Dies ist in der Eichkurve beriicksichtigt, da sie 
im grossen und ganzen dem Ascorbinsauregehalt des Blutes 
proportional sind. Das geht aus solchen Untersuchungen hervor, 
die mit Blut von verschiedenen Krankheitsfallen und Ascorbin- 
saurezusatz angestellt wurden. 


Ausfiihrung der Bestimmung: 


Verwendete Reagenzien: Methylenblaulésung (Merck) 8.7 mg geldst 
in 1,000 cm® destilliertem oder besser doppeltdestilliertem Wasser. Halt- 
barkeit in brauner Flasche 1—2 Monate. 

25 %, Trichloressigsaure pro analysi (Haltbar.) 

Der Zusatz von Puffersubstanzen nach Lund und Lieck hat sich bei 
dieser Methode als unndétig erwiesen. 

In die Kompensationscuvette (von 1 oder % cm Durchmesser) wird 
Wasser angewandt, oder, wenn das Serum nach Zentrifugierung und 
Kiweissfallung triib ist, was sehr selten vorkommt, Zentrifugat mit Wasser 
entsprechend verdiinnt. 
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Das rote Farbfilter erweist sich fiir diese Bestimmungen als geeign 

Blende mit 1 % oder 1 cm Durchmesser. 

10cm’ (ev.5cm*) Blut werden in eine gewohnliche Spritze aufgenomm: 
und sofort zentrifugiert (3,600 Umdrehungen pro Minute) bis man kla: 
Serum erhalt. Im Allgemeinen nimmt dies 4 Minuten in Anspru 
(Auch Plasma kann nach Oxalatzusatz verwendet werden. Ascorbinsiiu 
werte werden jetzt bei Stehen eine Stunde lang nicht verandert. 

4 cm*® des erhaltenen Serums werden mit 0.8 cm® Trichloressigsii 
versetzt, (ev. 2 resp. 0.4 cm*). Dadurch erhalt man nach weiterem 5 Minut 
Zentrifugieren in der Regel ein klares Zentrifugat, klarer als mit der Fallu 
durch Sulfosalicylsaure oder Metaphosphorsaure. pH ca. 1.05 ist gut geeigi 
fiir die Ascorbinsaureoxidation (Wahren). 

Zu 3 cm® Zentrifugat setzt man 2 cm* Methylenblaulésung (ey. 
1 % cm® 1 cm*) und giesst es in die Cuvette. Nach Einsetzung der Komp: 
sationscuvette in den Lichtkegel wird das Messinstrument mittels bes 
derer Regulierungsschrauben — eine fiir Grob-, eine fiir Feineinstellung 
welche mit einem Widerstand in Verbindung stehen, auf 100 eingeste! 
Mit einem einfachen Handgriff wird hierauf die Cuvette, welche die Unt 
suchungsfliissigkeit enthalt, eingesetzt und der Nullpunkt ‘im allgemein 
59) durch Ablesung am Messinstrument registriert. Bei grésseren Ascorb 
sauremengen beginnt die Entfarbung unmittelbar, und die Ablesung d 
Nullpunktes wird dadurch vielleicht unsicher, wenn sie nicht rasch v: 
genommen wird. Der Nullpunkt ist hingegen bei der angewendet 
Methodik sehr konstant und verandert sich in der Regel bei klar 


Lésungen nicht, ausser wenn die Methylenblaulésung zu alt und dadu: 


heller wird. 

Die Photozelle wird nun geschirmt, Blende und Farbenfilter entfer: 
wonach eine Bestrahlung von 4 Minuten erfolgt. Hierauf werden Blen 
und Farbfilter neuerdings eingesetzt und die Photozelle abgeschirmt. Vor d 
Ablesung macht man auf dem Messinstrument mit der Kompensation 
cuvette rasch eine Kontrolleinstellung auf 100, worauf Cuvettenwechis 
erfolgt und danach die Ablesung am Messinstrument. 

Kine neuerliche Bestrahlung, diesmal 1 Minute, wird zur Kontrol! 
dass die Ascorbinsaure vollstandig oxydiert wurde, ausgefiihrt. 

An der Eichkurve wird hierauf der Ascorbinsauregehalt abgeles 
Mit anderen Eichkurven ist die Methode zur Bestimmung von Ascorbi! 
saure in anderen Korpergeweben, Nahrungsmitteln, Urin anwendba 
Fir Urinbestimmungen ist jedoch Tillmans Titration angesauerten Hari 
einfacher und liefert befriedigende Resultate. Deswegen wird diese vi 
uns verwendet. 


Nachstehende Tabellen sollen die Zuverlassigkeit der Method 


erweisen. 


3909 


Tabelle I zeigt die Ubereinstimmung zwischen Doppel- 
bestimmungen. 

Tabelle II zeigt den ermittelten Ascorbinsduregehalt im Blut 
pach Zusatz bekannter Mengen Ascorbinsdure. In der letzten 
Spalte wird die Differenz zwischen der berechneten und der 
vefundenen Menge angegeben. 


TABELLE 1. 
Doppelbestimmungen mit der photoelektrischen Zellmethode: 


g 


0.03 0.03 
0.045 0.045 
0.050 0.050 
0.13 0.15 
0.16 0.16 
0.17 0.17 
0.23 0.25 
0.36 0.36 
0.80 0.80 
0.86 . 0.88 
1.63 1.63 


TABELLE 2. 
Kontrollbestimmungen mit Ascorbinsdurezusalz zum Blut. 


Eigengehalt | Berechnete Menge Gefundene | Differenz zwischen gefunde- 
des Blutes |zugesetzte Asc.saure Menge | ner und berechneter Menge 
Mg % Mg % Mg % | Mg % 


0.08 0.28 0,28 0 

0.11 0.30 0.29 0.01 
0.11 0.58 0.55 0.03 
0.16 0.55 0.57 + 0.02 
0.37 0.65 0.67 0.02 
0.08 0.58 0.57 — 0.01 
0.16 0.64 0.67 L 0.03 
0.37 0.65 0.67 L 0.02 
0.37 0.83 0.82 0.01 
0.35 0.84 0.82 — §,02 
0.16 0.95 0.92 | 0.03 
0.05 1.06 1.05 0.01 
0.11 1.29 1.23 - 0.06 


Mg % % 
_ 
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Tabelle III vergleicht die Resultate zwischen mehreren all- 
gemein angewendeten Methoden und der Photozellenmethode. 


TABELLE 3. 


Vergleich zwischen verschiedenen Methoden: 


Ber. Menge Fotozelle | Lund u. Lieck Wahren Farmer u. Abt 
Mg % Mg % Mg % Mg % Mg % 


0.06 0.06 0.04 
0.14 0.18 | 0.14 
0.23 0.20 0.25 
0.25 
0.31 0.28 0.27 
0.54 0.40 0.50 
0.68 0.50 0.65 
0.99 0.60 0.84 
1,12 0.70 0.98 
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Zur gleichen Untersuchungsreihe gehéren zwei Arbeiten von 
Ericson und Thysell S. 481—488. 


Aus der Padiatrischen Universitatsklinik in Lund. Direktor: Profes 
Dr. S. Siwe. 


Die Bedeutung der Erhaltung des Milchgebisses. 


Von 


BERTIL ROOS. 


Eine fest organisierte Kinderzahnpflege ist verhaltnismas 
jungen Datums. Die erste Schulzahnklinik in Schweden wu 
im Jahre 1905 von Luttropp in K6ping gegriindet. Seitdem | 
sich die Schulzahnpflege in unserem Lande schnell verbreitet u 
entwickelt, doch ist auch heute noch ein ziemlich grosser Proze1 
satz unserer Schuljugend ohne organisierte Zahnpflege. Mit cd 
im Gange befindlichen Ausbau einer das ganze Land umfassend 
Volkszahnpflege werden alle Volksschiiler des Landes die Mé 
lichkeit der Zahnpflege erhalten. In der Schulzahnpflege hat si: 
die konservative Behandlung in der Hauptsache auf die perma- 
nenten Zahne beschrankt, wahrend die Milchzahne nur in gering: 
Ausmass behandelt worden sind, meist handelte es sich hier} 
um Massnahmen provisorischen Charakters (Pdlsson).' Fiir di 
Kinder im vorschulpflichtigen Alter haben wir, von dem 193 
eréffneten Eastman-Institut in Stockholm abgesehen, bisher kei! 
organisierte Form der Zahnpflege gehabt. Nach dem Reichstag: 
beschluss von 1938 itiber die Organisation der Volkszahnpflege is! 
auch die Zahnpflege der Kleinkinder in eine giinstigere Lay 
gekommen. Das Programm der Volkszahnpflege sieht namli: 
die Méglichkeit der Zahnpflege von dem Kalenderjahr nach E 
reichung des 3. Lebensjahres an vor. Die zahnarztlichen Ve 
bande, Svenska Tandlakaresallskapet, Sveriges Tandlakarefé 


bund und Sveriges Skoltandlakareférening, unterstrichen in ihre! 


1 Es ist hinzuzufiigen, dass es jedoch Ausnahmen gibt. So hat der Zahnai 
V. Berlin der Djursholmer Volksschulen seit 1931 eine vollstandige Sanieru: 
sowohl des Milchgebisses als des permanenten Gebisses. durchgefiihrt; sie! 
seine Darstellungen. 
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Gutachten zum Vorschlag der Volkszahnpflege die Bedeutung 
dessen, dass die Organisation auch die Zahnpflege der kleinen 
Kxinder umfasse und wandten sich gegen eine untere Altersgrenze 
iiberhaupt. Das Schwedische Reichsgesundheitsamt nahm_ in 
dieser Frage denselben Standpunkt ein wie die zahnarztlichen 
Verbande. In einem kiirzlich vom Reichsgesundheitsamt fiir die 
Eltern herausgegebenen Leitfaden fiir die Pflege und Erziehung 
gesunder Kinder im Alter von 1—10 Jahren wird die Wichtigkeit 
dessen betont, dass auch die Milchzahne behandelt werden, und 
fortlaufende zahnarztliche Kontrolle vom 3. Lebensjahre an emp- 
fohlen. Man kann daher sagen, dass die Ansicht, dass auch das 
Milchgebiss sachkundiger Pflege bedarf, in Schweden_ offiziell 
anerkannt ist. 

Die Hauptursache des schwacheren Interesses, das man lange 
sowohl in zahnarztlichen wie arztlichen Krisen fiir die Pflege der 
Milchzihne im Vergleich zur Behandlung der bleibenden Zahne 
gehegt hat, diirfte darin liegen, dass man die Bedeutung der Milch- 
zahne unterschatzte, da ihre Aufgabe, die Nahrung zu zerkleinern 
und zu kauen, bekanntlich eine nur zeitweilige ist. Dass sich dieses 
Interesse fiir die Pflege der Milchzéhne in den letzten Jahrzehnten 
bedeutend verstarkt hat, ist wahrscheinlich zum grossen Teil 
darauf zuriickzufiihren, dass man immer sicherere Beweise dafiir 
erhalten hat, dass ein schadhaftes Milchgebiss oft nachteilige 
Riickwirkungen auf das spatere Gebiss hat. Indessen ist die Uber- 
zeugung von der Bedeutung der Milchzahnpflege noch bei weitem 
nicht in das allgemeine Bewusstsein eingedrungen. Immer noch 
hegen die weitaus meisten Eltern die veraltete Auffassung, es 
sei sinnlos, Zahne zu behandeln, die nach einigen Jahren doch 
neuen, bleibenden Zahnen Platz machen sollen. Manche Zahn- 
arzte interessieren sich ebenfalls nicht sehr fiir die oft grosse Geduld 
erfordernde Behandlung der Kleinen. Die Arzte schliesslich haben 
keinen Unterricht in den hierher gehérenden Fragen erhalten und 
hesitzen deshalb oft nicht die Voraussetzungen, die Eltern zu 
beraten und aufzuklaren. 

Die nachstehende Darstellung will eine kurze Ubersicht iiber 
die Griinde geben, die fiir eine konservative Behandlung der Milch- 
zahne sprechen. Dieser Frage ist bisher in der skandinavischen 
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medizinischen Literatur wenig Aufmerksamkeit geschenkt worden, 
wenn man von den zahnarztlichen Spezialzeitschriften a! 
sieht. 

Um einen richtigen Ausgangspunkt zu erhalten, miissen y 
zunachst kurz die physiologischen Aufgaben der Milchzdhne | 
rihren. Ihre Hauptaufgabe ist es bekanntlich, wahrend ein 
gewissen Zeit des menschlichen Lebens als Organ fiir die Z 
kleinerung und das Kauen der Nahrung zu dienen. Ein paar G 
sichtspunkte verdienen hier besondere Beachtung. Wahrend ein 
Zeit, wo das Kind schnell wachst und sich entwickelt, sind d 
Milchzahne seine einzigen Kauwerkzeuge. Im Alter von 6 
Jahren kommen die ersten permanenten Molaren hinzu, do 
fallen die ersten Milchmolaren erst mit 10—-11 Jahren aus, d 
zweiten Milchmolaren erst mit 12—13 Jahren (Jordon). Nac! 
Mc Bridge soll das Kind diese Zahne etwa ein Jahr friiher v« 
lieren. Die .Aufgabe der Milchmolaren fiir das Kauen erlisc! 
also vollig erst im Alter von 10—12 Jahren. 

Eine andere wichtige Aufgabe der Milchzahne ist es, den Pla 
ftir die permanenten Zahne freizuhalten, die sie spater ersetz 
sollen. Damit die neuen Zahne die rechte Stellung im Gebiss 
einnehmen k6nnen, ist es sehr wichtig, dass die Milchzahne nich 
vorzeitig ausgezogen oder zerstért werden (Hoffman. Snyde: 
Blume, Kronfeld, Conover, Scheidt, Grisamore, Willeti, Bustin 
Pichler, Lakner, Rupilius und Grabner, Delabarre und viele andere) 
Ein vorzeitiger Ausfall der Milchmolaren bewirkt oft, dass de: 
Kiefer an dieser Stelle nicht normal wachst und dass die dahinte1 
liegenden Milchmolaren oder die ersten permanenten Molaren 
nach vorn riicken. Der Platz, der zur Zeit des Durchbruchs des 
Ersatzzahnes zur Verfiigung steht, kann dadurch zu klein geworde! 
sein, weshalb der Zahn am Durchbrechen verhindert oder in ein 
unrichtige Lage gezwungen wird (Baker, Gurley, Ungar). Dies 
Aufgabe der Milchzahne, den Platz fiir die permanenten Zahn: 
freizuhalten, kann passiv genannt werden, ist aber nichtsdesto 
weniger sehr wichtig. 

Man ist auch der Ansicht, dass das Kauen einen giinstige! 
stimulierenden Einfluss sowohl auf das Wachstum und den struk 
turellen Umbau der Kiefer als auch auf die Entwicklung de! 
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Anlage der permanenten Zahne ausiibt (Zielinsky, Conover, Toverud, 
Lakner). 

Die Bedeutung der Milchzahne fiir deutliches Sprechen ist 
ebenfalls zu betonen (Tholuck, Lakner), besonders da es sich 
hier um das wichtige Alter handelt, wo das Kind sprechen 
lernt. 

Das Milchgebiss wird indessen oft in so grossem Ausmass von 
Karies angegriffen, dass es dadurch die Méglichkeit, seine physio- 
logischen Aufgaben zu erfiillen, in hohem Grade einbiisst. Die 
Schaden, die durch die Karies der Milchzahne entstehen kénnen, 
sind im grossen ganzen folgende: 

1. Partielle oder vollstindige Zerstérung der Kronen, worunter 
das Beiss- und Kauvermégen leidet. Ist ein Molar so hochgradig 
schadhaft, dass er nicht mehr zum Kauen taugt, so wird dadurch 
auch der ihm gegeniiber sitzende Zahn des anderen Kiefers ausser 
Funktion gesetzt (Lakner, Kantorowicz). Denn wenn auch Molaren 
mit gleicher Nummer im Ober- und Unterkiefer gewéhnlich nicht 
exakt aufeinander beissen, so ist es doch die Voraussetzung einer 
effektiven Zerkleinerung der Nahrung, dass beide Zahne in guter 
Verfassung sind. Vielfach hat man einen ursachlichen Zusammen- 
hang zwischen schlechtem Kauvermégen und Verdauungsstérungen 
sehen wollen. 

2. Infektion der Zahnpulpa. Erreicht der kariése Prozess die 
Zahnpulpa, so ergibt sich eine akute Pulpitis, die zum Absterben 
der Pulpa zu fiihren pflegt. Haufig greift die Infektion auch auf 
die paradentalen Gewebe tiber, wodurch apikale Paradentitiden 
entstehen, welche die Gefahr von Periostitiden, Zahngeschwiiren 
und Zahnfisteln mit sich bringen. Sowohl bei der akuten Pulpitis 
wie bei der akuten apikalen Paradentitis treten Zahnschmerzen 
auf; bei der letzteren ist der Zahn ausserdem oft druckempfind- 
lich, was das Kauen sehr erschweren kann. Der Zahnschmerz 
ist ausserdem ein Faktor, der den Allgemeinzustand des Kindes 
stort, indem er den Appetit, die Stimmung und den Schlaf un- 
giinstig beeinflusst. Bei mehr chronisch verlaufenden Paradenti- 
tiden miissen wir an die Méglichkeit einer Beeinflussung verschie- 
dener Organe des’ K6érpers durch den Krankheitsherd denken. 
Einige Autoren sind der Ansicht, dass das Herunterschlucken von 
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Eiter aus Geschwiiren und Fisteln gastrointestinale Stérungen 
verursachen kénne (Romain, Edmundson und Edmundson). \ 
mehreren Seiten sind kasuistische Beitrage zur Beleuchtung 
Vorkommens dentaler Herdinfektionen, die von kariierten Mil 
zahnen ausgegangen waren, geliefert werden (Lust und Spani, 
Lakner). Von anderen Verfassern, die mit Fokalinfektionen \ 
Milchzahnen rechnen, sind zu nennen von der Osten-Sachen, Lei 
Stein, Edmundson und Edmundson. 

3. Schddigung der permanenten Zdhne. Weiter oben wu: 
bereits hervorgehoben, dass ein vorzeitiger Verlust der Milk 
zahne eine haufige Ursache von Fehlstellungen der Zahne ( 


permanenten Gebisses ist. Diese Fehlstellungen wirken store: 


auf das Kauvermdégen ein und gelten als ein zu Karies pradisponi 
rendes Moment (Kronfeld, Billing). Infektidse Paradentitic 
kénnen durch Ausbreitung von Bakterien oder Toxinwirkung < 
im Kiefer liegende Zahnanlage schadigen. Das Ergebnis si: 
Zahne mit Schmelzhypoplasien, sog. Turnerzahne (Bauer, Sie: 
Morningstar, Euler-Meyer), die leichter von Karies angegrifl 
werden sollen als Zahne mit fehlerfreier Struktur. Die Infekti: 
kann sich auch so ausbreiten, dass der Infektionsherd auch 
Zahnanlage umfasst, sog. follikulare Cysten (Block-Jérgensen) 
Dabei kann auch die Zahnanlage geschadigt werden, wodur 
sich eine Fehlstellung des Zahnes ergeben kann (Block-Jérgense: 
In Fallen, in denen die Milchzahnpulpa nach einer akuten Pulpit 
nekrotisiert ist, sieht man oft eine verspatete Resorption «i 
Zahnwureln. Dabei kommt es bisweilen vor, dass ein grésser 
oder kleinerer Teil der Wurzel neben einem permanenten Zah 
sitzen bleibt oder zwischen zwei Zahnen eingeklemmt ist, wodur: 
diese Stellen leichter von Karies angegriffen werden kénnen. Man 
rechnet schliesslich auch damit, dass, wenn im Munde gleichzeit! 
temporare und permanente Zahne sind, leicht Karies von eine! 
kariierten Milchzahn auf einen benachbarten gesunden perma 
nenten Zahn iibergreifen kann. Gewohnlich ist es der erste perm 
nente Molar, der dieser Gefahr ausgesetzt ist (Slevens, Kantorovi« 
Rupilius und Grabner). 

Im Kampfe gegen die Milchzahnkaries und ihre Schadigung: 
hat man nach prophylaktischen Méglichkeiten gesucht. Da di 


fi 
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Atiologie der Karies immer noch in wesentlichen Teilen nicht 
hinreichend bekannt ist, war es natiirlich schwer, gangbare Wege 
zu finden. Trotz der bedeutenden Bemiihungen haben wir gegen- 
wartig noch keine profylaktische Methode zur sicheren Verhinde- 
rung der Karies. Natiirlich sind jedoch alle hygienischen und 
nahrungsphysiologischen Massnahmen heranzuziehen, welche die 
Widerstandskraft der Zahne gegen den Angriff der Karies viel- 
leicht steigern kénnen. 

Wenn die kariésen Schaden bereits entstanden sind, bleibt die 
Méglichkeit tibrig, diese durch konservative Behandlung zu repa- 
rieren und die Ausbreitung des Prozesses zu verhindern. Trotzdem 
hisher nur ein sehr geringer Teil aller kariierten Milchzahne zur 
Behandlung kommt, verfiigt man doch iiber eine recht grosse 
Erfahrung hinsichtlich des Wertes dieser Behandlung. Das all- 
gemeine Urteil geht dahin, dass diese Kariesschaden médglichst 
friihzeitig zu behandeln sind (Zielinsky, Kronfeld, Apert, Romain, 
Miinch). Tatsachlich stellt diese aktive Kariestherapie in gewissen 
Hinsichten eine sehr wichtige Prophylaxe dar (Robin, Lemiere, 
Stein, Toverud). 


Wir kniipfen an das oben iiber die Folgen der Milchzahnkaries 
Gesagte an, und es ist dann offenkundig, dass der prophylaktische 
Effekt der Friihbehandlung darin besteht, dass das kranke Gewebe 
in einem so friihen Stadium des kariésen Prozesses entfernt wird, 
dass dieser noch keine ernsteren Schaden hat  anrichten 


kénnen. 

Man hat dadurch die Aussicht, eine vorzeitige Zerst6érung der 
Kaumodglichkeiten des Kindes zu verhindern, sowie zu verhiiten, 
dass der Angriff der Karies die Pulpa erreicht, was Infektion und 
Zahnschmerzen zur Folge haben wiirde. Ausserdem k6énnen wir 
damit rechnen, dass in vielen Fallen die permanenten Zahne durch 
die Erhaltung der Milchzéhne gesunder und funktionstauglicher 
werden. 

Die FriihbehandIng der Milchzahnkaries hat noch einen wei- 
teren wichtigen Vorzug. Ein Eingriff, solange die Kariesschadi- 
gung noch klein ist, ist praktisch schmerzlos, und eine fortlaufende 
Kontrolle der Zahne lasst sich dadurch leichter durchfiihen (Kanto- 
rowicz, Jordon, Romain, Pichler, Lemiere). Im allgemeinen emp- 
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fiehlt man’ dauernde Kontrolle der Milchzahne vom dritten Lebens- 
jahre an (Tholuck, Déhne, Miinch). Toverud weist jedoch daraut 
hin, dass bereits Zweijahrige zahlreiche Kariesschaden haben, und 
Lemiere empfiehlt das zweite Lebensjahr als den geeigneten Zeit- 
punkt fiir den erten Besuch beim Zahnarzt. 

Die obige Ubersicht scheint vollauf folgenden Schluss zu recht- 
fertigen: Fiir eine fritihzeitige Behandlung der Milchzahnkaries 
sprechen so starke Griinde, dass es prinzipiell richtig ist, daftir 2 
arbeiten, dass eine solche Behandlung in méglichst grossem Ausmiss 
zustande kommt. Es sei noch hinzugefiigt, dass auch in vielen 
Fallen, bei denen die Friihbehandlung versdumt worden und eine 
weiter fortgeschrittene Karies entstanden ist, durch konservative 
Behandlung noch vieles gutgemacht werden kann. 

Der schwerste Teil der Arbeit wird natiirlich auf den Zalin- 
arzten ruhen. Hier ist gar nicht auf die speziellen Schwierigkeiten 
technischer und psychologischer Art eingegangen worden, nit 
denen der Zahnarzt bei der Behandlung kleiner Kinder zu kampfen 
hat. Auch sind die besonderen Indikationen, die fiir verschiedene 
Zahne und Kinder verschiedenen Alters gelten k6énnen, niclit 
beriithrt worden. 

Einige Autoren haben den Gesichtspunkt angefiihrt, dass di 
Arzte und namentlich die Kinderarzte dadurch fiir die Erhaltung 
der Milchzahne wirken kénnen, dass sie die Eltern dariiber aul- 
klaren, wie wichtig die Erhaltung dieser Zahne fiir das Wohl des 
Kindes ist (Snyder, Mebane, Scheidt). Bei der Organisation det 
Kranken- und Gesundheitspflege, die wir in Schweden besitzen, 
kénnten ausser den Kinderarzten auch viele beamtete Arzte in 
diesem Sinne wirken. Indessen erhalten die kiinftigen Arzte kein: 
Ausbildung in diesen Fragen. Es ist auch wiederholt der Wunsch 
ausgedriickt worden, dass dem medizinischen Studium ein Uber- 
sichtskursus in der Odontologie eingefiigt werde (Thuréus, Roos) 
Einer der Griinde fiir einen solchen Unterricht ist der, dass die Arzt 
dann leichter fiir die sozialhygienisch wichtige Arbeit gewonnen 
werden kénnen, die Milchzihne funktionstauglich zu erhalten, 
bis sie nach der Ordnung der Natur ihre Aufgabe erfiil! 
haben. 
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Friska barn i aldern 1—10 Malmé, 1939. 


From the surgical department of the Children’s Hospital in Gothenbur 
Chief Surgeon: Einar Edberg. 


On Meckel’s diverticulum as the cause of disease in 
children. 


By 


ARNE ROOSVALL. 


The first case of Meckel’s diverticulum (M. D.) is said to ha 
been described by Lavater in 1671. In 1812 Meckel publish 
his work on the interesting appendix on the lower part of the ileu 
In this work he explained its anatomy and pronounced it to 
a remainder of the embryonic Ductus omphaloentericus.  T! 
explanation soon became generally accepted and has not be 
altered since. By M.D. we thus mean a blind sac on the low 
part of the ileum, covered with a mucous membrane and eith»: 
with or without its own mesenteriolum. 


The frequency of M.D. is by different pathologists state: 
to vary between 1% and 3%. Balfour’s collection from t! 
Mayo clinic where 15 cases of M.D. were found among 1066) 
laparotomies is frequently quoted. During 1917—1936, 3103! 
cases under 16 years have been treated in the surgical departmen! 
of the Children’s Hospital in Gothenburg; 2354 laparotomies we 
performed and in 15 cases, i. e. 0.6 %, M.D. was found, whic!) 
in 14 cases was the cause of the operations. 

The length of M. D. is usually 5 to 6 cm but can vary betwee. 
1 and 85 cm. It is mostly located about 0.5 m above the ileo- 
caecal valvulus. In 5768 post mortem examinations of childre: 
Christie found 63 cases of M. D., the distance from Valvula Bauhi: 
varying between 15 and 90: cm. 

Several investigations undertaken to determine the frequen: 
in the two sexes have shown that it is much more common amon 
boys than girls. In the above mentioned material of Christi« 
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74.6 % were boys. Of the 15 cases at the Childrens Hospital 10 
were boys. This difference between the sexes has long been 
observed, but a satisfactory explanation has not been found. 

I might in this context mention that, according to some authors, 
persons with M. D. are very often said to have other malformations 
and mental defects. In Christie’s big post mortem material 33 % 
showed other malformations. The high percentage is probably 
due to the fact that severe congenital malformatiens had been 
the cause of death in many of the cases examined, wherefore the 
material must be looked upon as prejudiced. On the other hand 
Utter has published a collection of 33 cases of M.D. treated at 
the District Hospital at Viborg, where no other abnormities are 
described. Nor have any other abnormities been noted in the 
journals at the Children’s Hospital. 

An intact M.D. is in itself a harmless formation which, how- 
ever, can give rise to severe diseases. On the whole M. D. is often 
influenced by diseases of the ileum. Thus M.D. can become the 
seat of typhous and sometimes tuberculous ulcers followed 
by perforation. But these complications are really only interest- 
ing as curiosities, as they are very rare. 

M. D. has been called an organ of surprises as there are very 
few cases where a correct preoperative diagnosis has been made. 
The most common diseases caused by M. D. are: ulcer with haemor- 
rhage and perforation, acute and chronic diverticulitis as well 
as other phenomena analogous to appendicitis, various forms of 
ileus, strangulation, intussusception, and volvulus of the diverti- 
culum with or without volvulus of the ileum. 

Greenwald and Steiner who in 1931 collected all the earlier 
published cases of M.D. causing diseases in children up to 15 
years of age, amounting to a number of 51 cases, distinguished 
among these three types of pathological processes, causing three 
different complexes of symptoms: ulceration with or without per- 
foration, diverticulitis, and ileus. Tumours of the M.D. may be 
added as a fourth group. The cases at the Children’s Hospital 
were divided into the following groups: 2 cases of ulcer, 4 cases 
of diverticulitis and 8 cases of ileus, whereof strangulation in 3 
cases and intussusception in 5 cases. 
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The reason why a so called peptic ulcer appears in M.D. is 
considered to be the fact that a gastric mucous membrane is 
sometimes found in M.D. Deetz was probably the first one t 
point out this in 1907. M. D. is, as a rule, covered with an intestin 
mucous membrane but in some cases this has been wholly o: 
partly substituted by a gastric mucosa both of the fundus and 
the pylorus type. Sometimes the mucosa is of the same type as 
is to be found in duodenum and in rare cases pancreas-tissu: 
This mucous membrane is activ and secrets hydroclorid acid an 
pepsin with peptic qualities. The secretion of pepsin and hydro 
clorid acid in the diverticulum takes place simultaneously wit! 
the secretion of the stomach that is to say, in a stage o! 
the digestion when the small intestines are empty and restin 
and consequently no secretion of the intestine is present t 
neutralize the hydroclorid acid. No doubt this plays a part in th 
genesis of the peptic ulcers. In an examination of 30 M. D. Schae/ 
found gastric mucous membrane in 5 cases, i.e. in 16 %. Ulte: 
reports 3 cases of gastric mucosa among 10 M. D., and mention 
an investigation by Koch with 6 cases out of 50. Hudson an 
Koplik have examined 23 M.D. cases with gastric mucous mem 
brane in 53 %. In the material at the Children’s Hospital gastri: 
mucous membrane was to be found in 5 of the 8 cases micro 
scopically examined by our pathologist, i.e. about 62.5 %, and 
if we include the not examined cases, about 33.3 %. He ascribe 
the high percentage to the fact that the relation between th 
amount of gastric and intestinal mucous membrane changes as 
the child grows older. This is probably caused by the gastric 
membrane not growing as quickly as the intestinal mucous mem 
brane, or it is possible that it atrofies and then it is mor 
difficult to detect in an adult. 

The ulcers in the M.D. have the same appearance as the 
ordinary gastric or duodenal ulcers with the same tendency t 
haemorrhage and perforation. The cause of ulcus pepticum in 
the diverticulum is most probably the same as that of gastric 
and duodenal ulcers. There are different opinions as to wher 
the ulcers are located. According to the majority of authors 1 
is, as a rule, situated at the base of the diverticulum where th 
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‘testinal mucous membrane joins the heterotopus gastric mucosa. 
(thers, however, point out that the ulcers can be located in the 
heterotopus gastric membrane. This we find in one of the 
following cases. 

Among the cases of M. D. at the Children’s Hospital two may 
Le placed in the ulcus group. One of them is very typical of this 
croup, wherefore a detailed account may be of interest. 


J. 1372, 1936. Boy, born October 26th 1935. Second child. Breast 
ied up to eight month’s age, then gruel, vegetables and now mixed diet. 
No children’s diseases. Always been healthy. Normal evacuation every 
morning. On the 25th of October the mother observed blood in the stool. 
The boy seemed otherwise to be in good health the whole day. Did not 
seem to have any pain. Sound sleep the night between the 25th and 26th. 
Played as usual in the morning the day he was admitted but seemed a 
little pale. Ate as much as usual, but somewhat reluctantly. No vomiting. 
In the morning he again passed a blood stool. No pain. Was immediately 
taken to the hospital. Status: general state of health somewhat affected. 
Pale. Weight normal. Abdomen somewhat large. No resistance palpable. 
Nothing abnormal was palpable per rectum. Plenty of dark-red, clotted 
blood passed. Colon enema: the contrasting fluid easily passed as far as 
Flexura hepatica and filled the elevated transversal caecum. <A little 
trickle of contrasting fluid seemed to advance some cm into ileum. Haemo- 
globin 49 %, red blood cell count, 2,900,000. — As an intussusception 
was not out of the question an exploratory laparotomy was performed 
in spite of the fact that there was no palpable resistance and although 
the blood evacuated was dark-red. The possibility of a haemorrhage 
from a M.D. was discussed. Operation (Edberg). Laparotomy: resection 
diverticul. Meckelii — sutur. Pararectal incision on right side. No free 
fluid in the abdomen. No intussusception. Caecum was elevated and very 
mobile. The caecum pole and the lower 20 cm of ileum were filled with 
blood. The intestines otherwise normal. Only small glands in the mesen- 
terium. When the ileum was exposed to a length of 40 cm, there was 
found a M.D., length 3 cm, thickness that of a little finger, with tightly 
streched mesenteriolum which was ligated. The diverticulum was ligated, 
and cauterized and the stump was invaginated in the usual way. The 
abdomen was closed. The appendix was not removed. Preparation: 
When cut open the diverticulum showed two types of mucous membrane: 
the base had the ordinary appearance of the intestinal mucous membrane, 
but the apex was swollen and had a rounded, shallow defect 2 mm broad. 
When probed the mucous membrane was found to be undermined some 
mm towards the base. Pathological anatomical diagnosis: The apical 
part showed a beautiful gastric mucous membrane with fairly mild 
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inflammatory changes of the subcronic type. Near the adjoining bas: 
part, but in the gastric mucous membrane a small, recent ulce: 
without any great reaction. The lips undermined by a bloodshot oedema 
at the bottom fairly thick arterial vessels. The basal part of the wal 
covered by a typhical intestinal mucous membrane with mild inflammator 
changes. — The boy was discharged from the hospital Nov. 11th. Post 
operative state without complications. HGB 60 %. 

The second case, a boy (aged 9) had a perforating ulcer at the bas 
of the diverticulum. The microscopic examination showed the gastri 
type of mucous membrane, the base alone showed the intestine type. Mor: 
over there was in the wall infiltration of mononuclears mixed with pus cells 


In a collection by Cobb, from 1936, of all the published case 
of ulcer of the M.D. (amounting to 100 cases, out of which 9 
had stated their age) it was shown that 40 cases were under 
years, and 74 cases under 15 years of age. In a considerable numl« 
ulcer of the diverticulum was found already in infancy. Thus i 
is obvious that the disease to a great extent afflicts children. | 
is also noteworthy that 81 out of 95 cases were male. [) 
this collection 66 cases had a gastric mucous membrane in thi 
diverticulum. 


The essential and sometimes only symptom of ulcer of th: 


diverticulum is hemorrhage, either as light red blood or bloo 
mixed with faeces which is sometimes the colour of tar. The 
haemorrhage is of varying duration and is repeated at intervals o! 
weeks, months or years. Some of the cases were bleeding so profusely 
that death followed almost immediately. Abdominal pain ol 
varying intensity in connection with blood in the faeces is anothei 
symptom, not always present. In older children the pain is usually 
localized to the right side below the navle and the pain sometime: 
arises in connection with meals. In most cases the examinatio! 
of the abdomen is wholly negative. In some cases the patient 
states tenderness in the lower right quadrant near the navle 
Possibly some cases could be diagnosed by roentgenologica! 
examination. But only once is a correct preoperative diagnosis 
said to have been obtained by means of roentgenologica! 
examination. It is on the whole rare that M. D. has been proved 
by X-rays. I have only come across 3 cases, described by Cas¢ 
in 1936, Prevot in 1936 and Aalkjaer in 1937. 
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If it is not the case of a perforating ulcer of the M.D., the 
differential diagnosis in the first place points to intussusception. 
Tne hemorrhage from intussusception, however, is as a rule not 
profuse and the blood is mixed with mucus so that the classical 
appearance of raspberry jelly is obtained. Besides the patient 
with an intussusception is almost always reported to have fallen 
ill quite suddenly with intermittent, violent pains in the abdomen, 
vomiting and collaps. There are also often symptoms of ileus, 
and the tumour of an intussusception is, as a rule, palpable. A 
contrasting enema cannot reveal an ulcer of the M.D. but is, 
as is well known, of great value in cases of intussusception. Other 
diseases that may be taken for a bleeding ulcer of the diverticulum 
are other types of diverticuli, rectal polypus, Henochs purpura, 
and tuberculous intestinal ulcers. 

If perforation of ulcer of M.D. takes place, which happened 
to 55 of the cases in Cobbs collection, we get the same symptoms 
as in perforaton of a gastric or duodenal ulcer. It may often 
appear after various troubles, like bleeding per rectum, or abdo- 
minal distress but sometimes also without these symptoms in the 
earlier anamnesis. Thus if the anamnesis of a peritonitis informs 
us of earlier troubles indicating ulcer of the M. D., and the roent- 
genological examination reveals a gas bubble under one of the 
diaphragma cupulas, a plausible preoperative diagnosis can be 
made, especially if the patient is a boy. 

Diverticulitis is, from the pathogenetical point of view, analogous 
to appendicitis. Diverticulitis can also, as a consequence of a 
gangrene lead to perforation and diffused peritonitis. If the per- 
foration has a slow course, the omentum and the intestines can 
become adherent to the diverticulum, thus giving rise to peri- 
diverticulitis, or a peridiverticulous abscess, in the same way as 
abscesses may follow appendicitis. As the diverticulum has a 
freer and more central place in the abdomen, the risk of ileus is 
probably greater than in the case of abscesses of the appendi- 
citis. 

There were two cases of this in the diverticulitis material from 
the Children’s Hospital. In one case it was necessary to make a 
resection, 35 cm long, of the small intestines and in the second 
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case a Witzel’s fistula was made. In a third case, which falls withi 
the diverticulitis group, no perforation was visible, but there was 
a prolapsus of the mucous membrae, the size of a pea, and a diffus: 
peritonitis. 

In connection with the account of cases of perforating div: 
ticulitis it may be mentioned that perforation can be caused | 
lesion due to a foreign body. A few such cases are described 
medical litterature. Bock mentions one where a pin had perforat 
the wall of the diverticulum and projected 2 cm. In the mater 
from the Children’s Hospital there is a similar case where lapar 
tomy was performed on the suspicion of appendicitis. A M. D. w 
found, an inch long with a small gangrenous patch, the size 
confetti, on the surface, out of which protruded a fishbone nea 
2 cm long. 

All the cases of diverticulitis at the Children’s Hospit 
recovered. 

The clinical symptoms of diverticulitis are, as a rule, exact 
alike those of appendicitis. According to various authors tl! 
preoperative diagnosis is therefore very seldom correct. Attemp', 
have been made to distinguish between the symptoms of divert 
culitis and those of appendicitis. It has been found that tl! 
anamnesis of the diverticulitis often mentions earlier, repeate: 
violent, sudden attacks of pain near the navle, which have soc 
passed; the temperature is often high and the general state mo! 
toxically influenced than in appendicitis. 

A third type of illness caused by M.D. is various forms « 
mechanical ileus. As the diverticulum is often, through a congenit: 
string, or a string which is a remnant of an earlier diverticuliti 
connected with the navle or the wall of the abdomen, or wil 
viscera, this favours the rise of strangulation of the small intestine: 
Sometimes the diverticulum may cause a kink in the intestin 
or a volvulus of the small intestine. In one of the cases at th 
Children’s Hospital a diverticulum and its string caused a stra 
gulation in a coil of the small intestines which was also twiste 
half a turn the way of the sun. In another case of ileu 
due to M. D. that was not operated on but diagnosed post morten 
the rise of the strangulation is not stated. The third case was 
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strangulation due to a string between the diverticulum and the 
posterior wall of the abdomen. 

Intussusception is not unfrequently caused by M.D. During 
ihe period 1917—1936 there were 77 cases of intussusception in 
the Children’s Hospital: in 5 cases, i.e. 6.5% M.D. was found. 
Four of the patients were boys. In 1933 Harkins made a collection 
of 160 published cases of intussusception due to Meckel’s diver- 
ticulum. As to the frequency of intussusception caused by M. D. 
he wrote as follows: »Fitzwilliams finds fifteen cases of the Meckel’s 
diverticulum type of intussusception in a series of 1000 intussus- 
ceptions; Eliot and Corscaden twenty-nine out of 300; Koch and 
Oerum seven out of 400; Perrin and Lindsay five out of 400; and 
Hess six out of 314. From these collections it seems that a Meckel’s 
diverticulum is a factor in about 2.5% of intussusceptions. This 
figure is probably too high because Fitzwilliams and Eliot and 
Corscaden collected their cases from the literature where rare 
cases are more likely to be reported and 1.5 % probably repre- 
sents a more accurate figure. This is practically the same as the 
incidence of Meckel’s diverticulum in normal persons. From these 
statistics it appears that persons with a Meckel’s diverticulum 
may not be more likely to develop intussusception than normal 
individuals but if an intussusception does develop, it does so at 
the site of the Meckel’s diverticulum». Thus Harkins denies that 
M. D. is of any importance in the development of intussusception, 
which might be said to be a somewhat rash statement. The cause 
of intussusception is not fully proved. In many cases the diver- 
ticulum is inverted after which the invagination of the intestine 
sets in. — At the Children’s Hospital resection of the intestine 
has had to be resorted to three times in these cases. They all 
recovered. In the fourth case M. D. was left after desinvagination 
of the intestine, but was extirpated two months later. In the 
fifth case M. D. was resected in conection with desinvagination 
This case died, on account of peritonitis setting in 3 days after the 
operation. 

There is no essential difference between the symptoms of ileus 
due to M. D. and those of strangulation, intussusception or ordinary 
volvulus. If earlier bleedings are reported, a M. D. can be suspected 
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as the etiological factor. Only in exceptional cases a correct 
diagnose can be obtained. 

It may be mentioned incidentally that M. D. is not infrequent 
found in a hernia incarcerata. It should then always be remove 
There has been no such case at the Children’s Hospital. 

M.D. may also be the site of tumours, usually of a benign 
character, such as simple polypus of the mucous membrane, « 
else fibroma, lipoma and myoma. Malignant tumours in childre) 
are very rare. The clinical importance of tumours is not grea 
as they are generally small and non-malignant. At the same tin 
they are of some consequens in intussusception due to M.D. 

Early operative treatment is essential for a good prognos 
in cases of M.D. This holds good especially in the case of per- 
forating ulcers where, in Cobb’s material, the mortality is as hig 
as 36 °% — a fact that speaks for the necessity of an early diagnos 
and operation of the ulcers before perforation sets in. When operatio1 
of pure ulcers are performed the mortality is practically nil. Inthe ma- 
terial from the Children’s Hospital there have been three deaths: 2 du 
to ileus (one never operated on) and the third due to intussusceptio: 

On account of the increasing cases of M.D. with intestin: 
hemorrhage as the chief symptom published in recent years, i 
is generally considered that in such a case an exploratory lapara 
tomy with a thorough search for M.D. should be performed 
If M. D. is found, the best plan is to remove the diverticulum only 
as a resection of the small intestines is not advisable in smal! 
children, if it can be avoided. As the ulcer is often found at th 
base of the diverticulum the adjoining part of the intestina! 
wall should also be removed. Moreover, if operating on a diagnosi: 
indicating appendicitis, but finding no change in the appendi: 
explaining the symptoms, M.D. should always be suspected anc 
searched for. When operating a case of intussusception, the fac! 
that M.D. may be the cause of the invagination should also bh: 
considered. If the diverticulum is not removed in the case 0 
intussusception a relapse is likely to take place. Since there ar 
always chances of severe complications in cases of M. D. it should 
if possible, be removed when found in the course of operation: 
undertaken for other reasons. 
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On the Roentgen-anatomical Appearance of Congenital 
Pyloric Stenosis during and after the Manifest Siage 
of the Disease. 


By 


GOSTA RUNSTROM. 


For a long time it was considered that the roentgen-anatomical 
findings in congenital pyloric stenosis in infants had been exhausted 
with the demonstration of indirec tsymptoms—hyperperistalsis 
and retention. Investigations carried out in recent years at 
various clinics have, however, revealed direct roentgen-anatomical 
symptoms, which eiucidate still more clearly the nature of the 
disease. But in the attempts to throw light on certain hitherto rather 
obscure problems respecting the clinical symptoms and the patho- 
logy of stenosis due attention has not been paid, either patho- 
anatomically or roentgen-anatomically, to the autoplasticity of 
the digestive canal, demonstrated by Forssell, and to the modern 
method of diagnosing radiologically the gastric mucosa based on 
this autoplasticity. Thus, for instance, the problem of the basis 
of the anatomical change, when it arises and its duration, still 
awaits solution. With these problems in mind I commenced in 
1932, on the advice of Prof. Wallgren, a systematic radiological 
investigation of the stomach of children affected with congenital 
pyloric stenosis during and after the manifest stage. The preli- 
minary results of this investigation were submitted by Wallgren 
and myself at the Sixth Scandinavian Pediatric Congress at Stock- 
holm in 1934 and again by me alone at the Scandinavian Roent- 
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genological Congress at Helsingfors in 1936 and at the Scandinavj 
Surgical Congress at Gothenburg in 1937. I here wish to expr 
my sincere thanks to Prof. Wallgren for suggesting the investigat 
and for the valuable clinical material. Now that the material see: 
to be large enough I consider that the time has come for the pul 
cation of a more detailed report. 

The first report of a roentgenological examination of pylo: | 


stenosis in infants was published by, the American workers Ker 
and Lewald in 1928. They only studied the emptying rate of t 
stomach and do not give any roentgen-anatomical description 
the local change, and the same thing is true of later reports publish 
by German investigators, as for instance Heile (1930) and J. Ba 
and Uhr (1932). The metod of examination did not become v 
widespread, and in some quarters it was considered to be dangeroi 
The first description of the radiological picture of the chang: | 
portion of the stomach was published in 1932 by the Dutch work« 
Meuwissen and Slooff. They describe the »pyloric canal» as a lor» 
canal as thin as a hair. When they found a retention period 
3 hours they assumed that, in addition to hypertrophy, spas. 
was also present, and in the absence of retention only spas 
In the former case they considered that an operation is indi 
ated. They emphasized the importance of the examination, : 
they found that the clinical picture may give rise to a wrong diag- 
nosis both in a positive and negative direction. They also followe:! 
up their operated cases and found that the change persists f 
months after the operation although the patient is free frorm 
symptoms, but that the pyloric canal then frequently becomes 
wider or funnel-shaped, which indicates that the spasm has di 
appeared. Similarty, in 1932 A. E. Voss described the typice! 
roentgenological picture in a non-operated case as follow 
»The pyloric canal forms a narrow streak, 2—3 cm. lon; 
and plainly demarcated from the pylorus and the canalis egestoriu: 
No peristalsis in this area and a deficient or incomplete fillin 
of the duodenal cap». He did not examine, the retention as h 
wished to avoid X-ray radiation and long intervals of hunger. | 
1935 Frimann-Dahl reports 3 cases. He found a constriction of t! 
canalis ventriculi for an area 1—2 cm. in length close to the pyloru: 
A filling of the duodenal was obtained only after heavy palpatioi 
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li: one case, re-examined 2 months later, when the clinical symptoms 
hod disappeared, he found that the constriction had been re-formed. 
Further records have appeared in recent years, many of them, 
however, dealing only with the emptying conditions of the stomach. 
No detailed ahalysis of the local roentgen-anatomical change nor 
a systematic serial examination of this change for a long period 
has been published. 

The patho-anatomical finding in congenital pyloric stenosis 
in infants is described as a tumour as hard as cartilage, 2—3 cm. 
long and 14% em. thick, corresponding to that portion of the canalis 
ventriculi adjoining the pylorus — the canalis egestorius. It is 
well-defined at the top and bottom, frequently bending portico- 
like into the stomach. Microscopically it is described as a hyper- 
trophy, chiefly of the muscularis mucosa with varying hypertrophy 
of connective tissue and a filling of the vessels of the submucosa. 
Qne group of investigators maintain that the hypertrophy is 
primary, another group assert that there is primarily a spasm 
causing a secondary hypertrophy, while there are others who are 
of opinion that in some cases only a spasm is present. 

Thanks to Forssell’s investigations of the motor mechanism of 
the digestive canal a new light has been thrown on the physiological 
and anatomical conditions of this canal in vivo, differing widely 
from the findings obtained in the examination of fixed and cut 
sections. Formerly, in studying the motor mechanism of the gastro- 
intestinal canal, attention was paid only to the peristaltic and 
peristolic movements of the muscular wall the muscularis 


propria. The mucous membrane was looked upon as a motorially 


passive formation, whose relief was produced by anatomically 
evolved rugae or by a passive folding due to the contraction of 
the muscularis propria. The thickness of the muscular wall and 
the width of its lumen are, however, determined, in addition to 
the contraction of the muscles, also to a great extent by the stratif- 
ication of these smooth cells. As shown by A. Miiller and K, 
Boheman, the displacement of the muscle cells above one another 
may cause the thickness of the muscularis propria to vary from 
that of paper to several millimetres. Moreover, as shown by Forssell, 
there occurs a marked plastic movement of the mucous membrane 
due to the various contractions and stratifications of the muscularis 
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mucosa and the varying degrees of filling of the submucosal vess 
and tissue interspaces, which causes a wide variation in t 
thickness of the mucous membrane and in the shape and num! 
of the rugae. This autoplasticity varies to a great extent irrespecti 
of the width and thickness of the muscular sac, the thickness 
the gastric wall and the lumen of the stomach. Thus the openi 
and closing mechanism of the stomach is confined not only to t 
pylorus but in the canalis egestorius the stomach also possesses 
very powerful closing and opening apparatus activated by 
autoplasticity, the so-called torus pyloricus functionalis. 

is found in ruminants and in the pig as an anatomical preform 
formation, the torus pyloricus. According to Forssell, congenit 
pyloric stenosis is due to an abnormal function of the autoplasi 
closing mechanism of the canalis egestorius, in which the muco 
membrane, through the torus pyloricus functionalis, participat 
to the same extent as the contraction and the stratification of t! 
muscularis propria. 


Technique, 


The study of the roentgen-anatomical details requires a techn 
que that will give distinct pictures of the mucous membrane relic 
The same contrast medium was used as for adults — Zachrisson 
barium sulphate suspension with agar (Acta Radiologica No. 79 
Quantity about 50 gr. which was given in a teaspoon. The ordinai 
meal at 7 a. m. was omitted and the barium meal examinatio 
was made at 10.30. Thus there was no long interruption in t! 
supply of food and no emptying of the stomach with the aid of 
catheter during the manifest stage. Large quantities of gas in tl 
stomach, which interfere with the examination, are removed ) 
holding the child in the erect position, shaking it a little if necessary) 
when the gas will be ejected. It is of the greatest importanc: 
especially when the examination is made during the manifest stag: 
that the delicate patients are treated as carefully as possib! 
and are not exposed to the risk of catching a cold. The childre 
should therefore be examined dressed in the ordinary infant 
clothes. They can then be easily manoeuvred into different pos 
tions during the screening. The best pictures are as a rule obtaine 
with the child in the prone position with the necessary turning fi 
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a free projection of the canalis, the pylorus and the duodenum, 
ii necessary applying a slight compression with the aid of a cotton- 
cushion. Supplementary pictures with the child in the supine position 
niay, however, be of value. An examination of infants in the erect 
position is a more difficult task, and affords no advantages. In 
the case of older children, however, examination in the erect posi- 
tion may be of value and was in that case performed. During 
the manifest stage of the disease the contrast medium sometimes 
takes a long time before passing into the canalis and the pylorus. 
In the first screen examination a brief orientation is made of the 
peristalsis and tone of the stomach. If the medium does not pass 
into the canalis no palpatory manipulations should be made in 
order to force it, the screening should be interrupted and the 
examination re-continued after about 15 minutes. If the medium 
has then entered the canalis and the duodenum a radiogram is 
taken, if not a further pause is made. In this way a protracted 
screening is avoided. It is easier to obtain clear pictures of 
a shrieking child than of one that does not shriek. In the 
latter case the stomach performs respiratory movements all 
the time, but at the beginning of the shriek a crying child 
makes a slow expiration with the glottis closed and the diaphragm 
remains still. With a little practice one learns the correct 
moment to make the exposure, which should not, however, be 
longer than 0.02—0.03 seconds. Voltage 90 kv peak. Secondary 
screening with the Lysholm grid. As a rule one or more series of 4 
pictures are taken. Films with the patient in the prone position 
were taken as a rule with the X-ray tube above and the casette, 
in a device for taking serial radiograms, under the patient. With 
the use of a rotating tube below the patient I find it quite as easy 
or even easier to take serial pictures with the casette on the dorsal 
side or above the patient, the primary screening then being more 
exact. As a rule no examination of the retention was made after 
an interval of 3 hours, as a considerable delay in emptying can 
frequently be ascertained at once and also as we wished to avoid 
unnescessary transportation of the children. Besides, the emptying 
conditions were observed clinically. Careful observations were made, 
however, of the time of the passage of the medium into the duo- 
denum after the ingestion of the barium meal. The ascertaining 
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of this opening time of the stomach was found to be of great impo 
ance for the correct understanding of the course of the clini 
symptoms. With the aid of the above technique it is always possil 
to obtain good serial radiograms of the mucous membrane reli 
within the changed portion of the canalis. No injurious effect « 
the course of the disease or on the general condition of the chi 


was observed. 
Material. 


The investigated material comprises 107 children and is made \ 
of two main groups. ‘The first group of 85 cases include tho 
children examined in the manifest stage of the disease (typic 
vomitings, emaciation, clinical retention, evident gastric peristalsi 
etc.). A large number of these cases were followed up and 1 
examined several times after the manifest stage up to the age 
1—2—4 and 6 years. The second group consists of 22 childr 
who had a clinically typical pyloric stenosis but did not con 
to examination until after the manifest stage. It has been possib| 
to follow up some of the children in the second group up to th 
age of 8—10 and 13 years. In order to obtain a more general surv: 
of the material and of the connection between the clinical cours 
and the roentgen-anatomical finding the cases have been tabulat 
below (Table ). This table shows the age of the child when tl 
X-ray examination was made. Cl+ denotes that the child w: 
in the clinically manifest stage, Cl—. indicates that the clinical sym 
ptoms had disappeared. The time bracketed after Cl+- shows ho 
long the clinical symptoms had been present before the radiologic: 
examination. SI indicates that the canalis egestorius exhibite 


a typical roentgen-anatomical change and that the opening tim 


of the pylorus was evidently prolonged, the figure following denotin 
this time. S II indicates that a roentgen-anatomical change 
mained but that the pylorus opened in normal time (5—15 minutes) 
S IIL implies that there is still a constriction of the canalis egestoriu 
but that slight peristalsis-like variations were observed. S| 
indicates that roentgen-anatomically no change was observe: 
In most cases the clinical retention is also recorded. 

All cases were treated medically. One is dead from this diseas 
and two from other diseases. 


83: 
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1 
148 
91 
6. 
34 
5. 
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10 
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Clinical 
symtoms 


Age 
1 month 


Clinical 
symtoms 


Age 
1 month 


P + 25 gr. 
V+4h. 


Cl+1 w. 
S 1 1/2 h. 


9261/36 


- 50 gr. 


Cl+1 w. 
S$ h. 


12. 
Cl+1 w. 6794/37 


S I 3/4 h. 


10 gr. 


Cl4+2 w. 
S I 1/2 h. 


3. 3 
8341/36 


13. 3 
Ci+2 d. 7072/37 
fi &. 


Cl+2 w. 
S I 1/4 h. 


14. 
Cl+2 w. 7883/37 


S 11/2 h. 


60 gr. 
- 4h. 


15. 
Cl+-3 w. 9098/37 


S 1 1/2 h. 


30 gr. 
h. 


C1+10 d. 
1 1/3 h. 


16. 3 
Cl+3 w. 13907/37 


S11 1/2 h. 


- 90 gr. 


Ci+10 d. 
S$ 11/2 h. 


17. 3 
Cl+1 w. 2551/38 


hk. 


Cl+1 w. 
S i i 


P + 
V+ 


18. 
10668/38 


8334/34 
Sister of ca- 
se 10 and 27 


P + 30gr. 
V+4h. 


19. 3 
Cl+2 w. 12662/38 
S11 1/2 h. 


313/36 
Twin sister 
of case 27, 

sister of 


case 9 


20. 6 
7326/38 


| 
1.3 
v4 
| 
2.6 
8471/36 P+ P+ 
V+ V+ 4h. | 
| 
V+ 
+ 
| 
14877/35 P + ret. P , Cl+1 w. | 
A 
9197/35 55¢r. P + 
V+4h. 
6. 3 | 
3407/35 P + 50gr. Pz 
V+4h. V+4h. 
| 
84/35 P 4 P + 75gr. P| 
V4 
8. 
15554/34 a Cl+2 w. P + 20gr. C1+3 w. 
S$ ii h. V+4h. S 1 3/4 h. 
§ 
P 4 Cl+2 w. 
V4 Sti 
a Cl P + 45gr. Cl+2 w. 
S Il V + 4h, 


Clinical 
Case 
symtoms 


Age 


1 month 2 m. 


Clinical 


symtoms 


Ag 


1 month 


13914/38 | P+ 60 gr. 


V+4h. 


Cl+1 w. 
$12 1/2h. 


12080/34 


“ 


22. 
15133/38 


Cl+1 w. 
S I 3/4 h. 


“a 


32. 6 
11982/34 


y 


18140/38 - 20 gr. 


Brother of - Ah, 


case 92. 


Cl+4 d. 
S 11/4 h. 


33. 
8911/34 


24. 
13054/38 


35 gr. 
ih. 
V—(last days) 


P + 


Cl(+) 
S I1110m. 


12369/32 


1894/36 


w. 


36. 
16308/36 


27. 3 
2831/36 
Brother of 
case 9 and 10. 


w. 
S I 1/2 h. 


28. 3 
15706/35 


Cl+1 m. 
S I 3/4 h. 


29. 3 
14933/35 


Cl+4 w. 
S I 1/2 h. 


80 gr. 


P + 110 gr.| 
V+ ah. 


C1+5 w. 
S I 3/4h. 


5284/37 |P + 60 gr. 


V+ah. 
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|| P + 50 gr. P + ( 
V+4h. V+ S 
|P + ( 4/97 
V+ S ) 
P+0 gr. |[Cl+54. 12274/32 P+ 
V+4h. S 1 1/2 h. ) 
25. 35. 3 
V-+ S 1} 
26. 3 
Cl+2 P + 70gr. C1-+-5 | 
; SI V+4h. S$ 11/4] 
37. 3 
187/37 |P + 25g¢r. Cl+5 y 
V+4h. S 1 1/2 
| 38. & 
P +4 1951/37 P+ 55gr. Cl+1w 
Vv + V+4h. S 131 989/38 
P + 2127/37 P+ w 
V+ V+ S 1 1/41 
: 30. 3 40. 3 , 
8245/35 Cit iw. 
S I 2 


Clinical Age Clinical 
Case 
ymptoms 2 m. symptoms! 3 m. 


51. 3 
Cl+4 w. 16648/35 ci+4 w. 
S I. 1/2h. S 1. 3/4 h. 


me A 
52. 6 


Cl+6 w. 13156/33 P+ Cil+8 w. 
S I. 1/2h. V+ 


13. 53. 3 
611/37 P+100gr. |Cl+4 w. 16743/36 P+200¢r. w. 


S I. 1/2h. V+ gh. (SL. 1/4h. 


54. 
Cl+3 w. 18033/36 P+30 gr.Cl+10 w. 


S L. 1/2h. V+ 4h. SI. 1/2h. 


55. 3 
C1+6 w. 20608/37 |P+50 gr. Cl+8 w. 
‘th. 1/4h. V+ dh. SI. 1/4h. 
(last 
days) 


56. 5 
8866/37 P+10 gr. CI1+6 w. 16629/38 -O gr.\Cl—i2 w. 
V+ 4h. |SI.1/4h. |S II 


i. 57. 
186/37 130 8r. Ci+4 w. 2222/36 Cl+12 w. 
"Th. (SL. 1/3h. S I. 3/4h.| 
V—(last 
days) 


58. 
282/38 P+100gr. w. 11535/32 |P+ 


V+ 4h. |SI.2h. V+ 


59. 3 
P+75 gr. |\Cl+4 w. 10642/37 P+80 gr. Cl+14 w. 
V+ 4h. S111/2h. V+ 4h. S. I. 1/2 h. 


60. 3 
7029/36 P+ Cl+2 w. 5826/33 
S I. 1/2 


61. 3 
14912/36 (C1415 w. 
| |S I. 1/2 h.| 
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m. 5 m. 
+ 50 gr. 
+ 4h 
V+ 
+) 
13837 P+ 20¢r. 
4 
38/37 p 
Ci+4 w. 
SI. 
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Clinical 
Case 
symptoms 


1 month 


62. 3 
12814/34 cl+ 
$1.11/2h. 


63. 3 
13486/34 P+60 gr. Cl+2 w. 
SL 2h. 


64. 3 
5089/33 Ci+4 w. Cl+ 
V+ S$ 1.11/2h. S1.11/2h. 


65. 
182/34 P+90 gr..Cl+ P+30 gr. 
V+ 4h. |S 2h/V+ Gh. 
» & 4 


66. 

5839/34 Cl+1 w. 
Brother of S IL. 3/4h. 
Case 97 

and 100 


67. 3 
3782/36 |P+40 gr. 
V+ 4h. 


68. 3 
9434/32 


69. 3 
13302/34 


70. 3 
13028/34 |P+10 gr. 
V+ 4h. 


71. 3 
12965/34 |P+ 
V+ 


72. 3 
10572/34 |P+ O gr. 
V+ 4h. 


73. 3 
10077/34 |P+ 
V+ 


74. 3 
1297/33 


|| 
2 m. 3 m. m. 5 m. 
Il 
Il 
Cl 
S 
V+ cl 
$ Il 
S Il 
w. 
S 1. 1/2h. 
SI SI 
S 1.1/2h. 
Cl+1 w. 
SI. Il 
Cl+4 w. 
Cl+8 w. C] 
S$1.11/2h. 
Cl+2 w. 
$k tk S Il 
V+ SL 1h, 
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Age 
1 1% y. 2 3 y. 6 

i. 
Cl Cl 
S lil. 
Cl 
$l SIL 
Cl Cl ' 
S$ Il S Il 

Cl— 

S Il 

| 
Cl Cl C]— Cl 
$ Il S Il S Ill S Ill 
cl— Cl 
SII S Il 

Cl 
S Il 
Cl- 
Il 
Cl 
Cl 
$ ll | 
S Il S Ill | | 


Case 


Clinical 


ymptoms 4 
Sadi 1 month 2 


5018/33 


P+70 gr. 
V+ 4h. 


76. 3 
9707/34 


P+ 
V+ 


8409/33 


P+35 gr. 
V+ 


78. 3 
8875/35 


79. 3 
13518/32 


9491/33 


P+ 60 
1 


P+ 
S+ 


C1+10 w. 
S I. 1/2h. 


C1+8 w. 
SI 


Cl 
Sl 


81. 6 

6343/34 

Twin 
brother of 


case 82. 


Cl 


82. 6 
6293/34 


83. J 
3613/34 


84. 3 
13701/33 


Cl+12 w. 
S I. 3/4h. 


85. 
2106/33 


P+ 
V+ 


86. 3 
8373/33 
Brother of 


case 96. 
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Age 
| m. 3 m. 4 m. 5 m 
77 
Cl+2 w. 
S$1.11/2h. 
$1.11/2h. 
| 
Ci+4 w. 
S 1 1/2h. 
Vv 
P 
SII 
P cl—10 w. 
S Il Sli 
P+55 gr. w. P+ 
V+ 4h. V 
4 Cl+4 
| 3 
th 
SII 
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Age 
1 veal 1% y. 2 y. 2% Y. 3 5 y. 6 y. 
Sil 
C Cl 
Sl S Il 
Cl 
S ll 
50 gr. 
th. 
S Il 
Cl Cl Cl 
$l S ll S Ill ' 
Cl 
Sil S Ill 
Cl Cl Cl 
S$ S Il S lll 
Cl Cl Cl 
Sli S$ Ill S Ill 
Cl Cl 
S Il 
90 gr. 
— 
ih. 
S Il 


11 m. 


1 


year 


11/2y. 


88. 3 
2736/33 


89. 
11039/33 


90. 3 


9736/33 


92. 3 


18140/38 
Brother of 


case 23. 


A 


93. 6 
1563/34 


94. 
3935/34 


95. 3 
11841/34 


96. 


8067/33 


Brother of 
case 86. 


97. 3 
5687/34 
Brother of 
case 66 a. 
100. 


396 

Case 
97, 

6430/33 (Cl Cl 

Sl S Il SII 
Cl Cl Cl Cl 
S Il S Il S Il 

S Il 

o— 
S$ II 

91. 3 

2781/34 SI 
| 

Sl 
S 0 
S 0 

| 
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Age 
5 y. 6 y. 7 y. 8 y. 9 y. 10 y. My. 12 y. 13 y. 
Cl 
iS III 
Cl 
S Ill 
' 
Cl 
S 0 
Cl— 
S Ill 
Cl | Cl 
S Ill S Ill : 


Case 


11 m. 


1 year 


11 


2 


y. 


98. 6 
6118/34 


99. 3 
11082/33 


100. 3 

8641/38 
Sister of 
case 66 


and 97 


101. 
10776/33 


102. 
14304/33 


103. 
3810/35 


105. 3 
3809/35 


106. & 
14076/33 


107. 3 
3326/35 


7 398 
| 2 y. [21/2y.| 3Zy. 1 
104. 3 
3808/35 
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Age 

5 y. 6 y. 7 y. 8 y. oy. | 10 y. 11 y. 12 y. 13 y. 
S III 
s 0 | | 
$0 
| 
0 | | 
cl- | | | 
S 0 | | 
| | 
| | 
S 0 | | 
| 
'S 0 
ci— 
S Ill iS 0 
| | 
c— 
'S Il | 
icl— 
'S III iS III 


Case Histories. 


Case 1. R. L., Male, born October 21, 1938. (S. S.1 24022/38). Previou 
History: Became ill at the age of 5 weeks. Vomitings and visible gast: 
peristalsis. Clinical retention 25 gr/4 hours. 

X-ray examination December 12, 1938: Aged 1 month. 

The stomach is dilated and shows marked stenosal peristalsis plaini 
stopping at a point 2 cm. from the pylorus. Below this point the cana! 
egestorius is narrowed to a lumen about 2 mm. wide with a few thi 
longitudinal rugae. Not until after 4% hour does a small quantity of th 
contents pass into the duodenum. 

There is here a typical constriction of the canalis egestorius with 
prolonged opening time. Cl +, 8 I, Stage I. Fig. 1. 


Fig. 1. Case 1. 1 month. Cl+ S IL. % h. 


Discharged January 1, 1939: No clinical symtoms. 

Admission April 11, 1939: Meningitis, died April 12, 1938. 

Patho-anatomical finding: Macroscopically the stomach is dilate 
and its wall hypertrophic. Corresponding to the canalis egestorius ther 
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s seen a tumour, hard as a cartilage, 3 cm. long and about 2 cm. thick. 
‘here is a marked hypertrophy of the muscular wall and against the 
iumen there are seen a few broad longitudinal rugae of the mucous mem- 
brane. Fig. 2. 


Fig. 2. Case 1. Macroscopic picture of the canalis egestorius. 


Fig. 3. Case 1. Microscopical cross-section of the canal. egest. 
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Fig. 4. Case 1. 
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Microscopically there is corresponding to the canalis egestorius a 
nounced hypertrophy of the muscularis propria and muscularis mucosae 
ith a marked hypertrophy of the connective tissue. There are also seen 

-like processes of connective tissue in the mucous membrane. Fig. s. 
:. Thus there must be a neutralization of the autoplasticity of the muscu- 

wall and of the mucous membrane. 

Case 10. L. L. Female, born 1935. (S. 8. 313/36). Previous History: 

No clinical symptoms. Twin sister of Case 27 and sister of Case 9. 

X-ray examination January 8, 1936: Aged 1 month. Fig. 5. 


Fig. 5. Case 10. 1 month. Cl— S 


The stomach is not dilated but shows typical stenosal peristalsis 
plainly stopping at a point 15 mm. from the pylorus. Below this point 
the canalis egestorius is narrowed to a slightly varying lumen about 4 mm. 
in width with several longitudinal, slightly varying rugae. The barium 
passes into the duodenal cap in normal time, the bulbar base is seen to bulge 
slightly like a portico into the cap, which is otherwise normal in shape. 
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Occasionally the deep peristaltic waves are seen immediately above the 
canalis egestorius to constrict the lumen of the stomach whereby {| 
latter becomes much narrower than the rigid canalis egestorius. 
Thus there is present here a typical constriction of the canalis egestoriis 
with a normal opening time. Cl—, S II, Stage II. 
Subsequently the patient remained symptom-free and showed a nor: 
weight-curve. Fig. 6. 


Fig. 6. Case 10 and 27. Weight-curve. 


Case 63. K. R. E. Male, born October 8, 1934. (S. S. 13486/34). P 
vious History and Condition: Typical vomitings since the age of 2 weeks 
and evident gastric peristalsis. Retention 60 gr./4 hours. 

X-ray examination November 8, 1934: Aged 1 month. Fig. 7. 

Stomach shows typical stenosal peristalsis, which ends distinct 
about 2 cm. from the pylorus. A small quantity of the contents pas 
into the duodenum only after 2 hours. The canalis egestorius is narrowed 
a curved lumen only one or two mm. in width with a few thin, longitudi: 
rugae. 

There is here a typical constriction of the canalis egestorius wit! 
considerably prolonged opening time. Cl+, S$ I, Stage I. 

X-ray examination October 10, 1935: Aged 1 year. Free from sympto! 
Fig. 8. 

The stomach now shows no stenosal peristalsis, but the perista! 
movements terminate at the same point as formerly. The contents p 
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1 month. Cl+. S I. 2 h. 


Fig. 8. Case 63. 1 year. Cl—. S. II. 


into the duodenum in normal time. The canalis egestorius still shows 
an evident constriction but is wider than formerly, 4—5 mm., and exhibits 
several longitudinal rugae. Cl—, 8 II, Stage II. 

X-ray examination March 31, 1938: Aged 4 years. Fig. 9. 

The main peristalsis ceases at the same point as before, and the canalis 
egestorius still shows a considerable constriction with longitudinal rugae. 
Occasionally, however, evident peristalsis-like variations are observed. 
Normal opening time and emptying. Cl—, S III, Stage III. 

Case 64. G. J. Male, born March 26, 1933. (S. S. 5089/33). 

Previous History and Condition: Since the age of 2 weeks typical vomit- 
ings. Gastric peristalsis. Still vomits. 
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Fig. 9. Case 63. 4 years. Cl—. S III. 


X-ray examination April 26, 1933: Aged 1 month. 

The stomach is considerably dilated and shows occasionally markid 
stenosal peristalsis, which ends plainly 2 cm. from the pylorus. Bel 
this point the canalis egestorius is narrowed to a thin, streak-like, curved 
lumen. Barium does not pass into the duodenum until after 1 4% hou 
The duodenal cap is normal in shape and size. 

There is present here a typical pyloric stenosis with a considera! 
delayed opening time. Cl+, 8S I, Stage I. 

June 21: Seldom any vomitings. No visible gastric peristalsis. 

X-ray examination June 21: Aged 3 months. Fig. 10. 

Still stenosal peristalsis terminating at the same point as before. 1 
medium does not enter the canalis egestorius and duodenum until after 
an interval of half-an-hour. The canalis egestorius is still consideral)!y 
constricted and its lumen is only one or two mm. in width and is cury 
In the canalis egestorius there are a few longitudinal rugae. The duoderal 
cap appears to be normal in shape and size. Cl+, § I, Stage I. 

March 22, 1934: Clinically free from symptoms. 
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Fig. 10. Case 64. ¢ 


Fig. 11. Case 64. 1 year. Cl 


X-ray examination March 22: Aged 1 year. Fig. 11. 

The stomach still shows stenosal peristalsis, plainly terminating about 
2 cm. from the pylorus. The canalis egestorius is still considerably 
constricted, but is wider than formerly. The lumen is about 6 mm. in width 
with slight variations. Orally the canalis egestorius curves portico-like 
into the stomach. In the lumen of the canalis egestorius there are several, 
somewhat varying rugae. Normal opening time. The shape and size 
of the duodenal cap are normal. Cl—, 8S II, Stage II. 
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March 1, 1935: Still clinically free from symptoms. 

X-ray examination March 1: Aged 2 years. 

The condition is on the whole unchanged. Normal opening tim: 
cl—, S II, Stage II. 

Case 66. S. X. Male, born April 16, 1934. (S. S. 5639/34). Previous 
History: Since 1 week of age typical vomitings and gastric peristalsis 
Brother of Case 97, and 100. 

X-ray examination May 7, 1934: Aged 3 weeks. 

The stomach shows typical stenosal peristalsis, ceasing at a poin 
about 3 cm. from the pylorus. Not until after 40 minutes does a smal 
quantity of the contents pass into the duodenum. The canalis egestoriu 
is constricted to a thin, streak-like, curved lumen with a few thin, longi 
tudinal rugae. 

There is present here a typical constriction of the canalis egestoriu 
with a prolonged opening time. Cl+, S I, Stage [. 

X-ray examination August 22, 1934: Aged 4 months. Still occasiona 
vomitings. 

The canalis egestorius presents the same picture as at the preceding 
examination, but the opening time of the stomach is normal and ther 
is only a moderate stenosal peristalsis. Cl--, 5 II, Stage II. 

X-ray examination April 11, 1935: Aged 1 year. Free from symptoms 
Fig. 12. The canalis egestorius has now increased in width and shows 
several longitudinal rugae. The peristalsis terminates at the same point 
as before. Normal opening time. Cl—, 8 II, Stage II. 

X-ray examination May 5, 1938: Aged 4 years. Fig. 13. 

The canalis egestorius still shows a typical constriction. The lumen 


Fig. 12. Case 66. 1 year. CI—. S 
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Fig. 13. Case 66. 4 years. Cl 


about 5 mm., with several longitudinal rugae. The peristaltic movements 
cease distinctly at the same point as formerly. The opening time of the 
stomach normal. Cl—, § II, Stage II. 

Case 74. J. L. P. Male, born November 27, 1932. (8. S. 1297/33). 
Previous History: Became ill when 3 weeks old with typical vomitings. 
Shews evident gastric peristalsis. Pylorus not palpable. 

X-ray examination February 1, 1933: Aged 2 months. Fig. 14. 

The stomach is moderately dilated and shows temporarily evident 
stenosal peristalsis, which ends 2 cm. in front of the pylorus. Below this 
point the canalis egestorius is constricted to a streak-like lumen. The duo- 
denal cap did not fill until after 1 hour. The shape and size of the cap 
were normal. 

There is thus present a considerable constriction of the canalis egestorius 
with a greatly prolonged opening time. Cl +, SI, Stage I. 

December 5, 1933: Clinically symptom-free. Retention 65 gr./4 hours, 


X-ray examination December 5: Aged 1 year. Fig. 15. 
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Fig. 14. Case 74. 2 months. Cl+. 


The stomach is not dilated. Normal peristalsis, distinctly ending 


cm. from the pylorus. Below this point the canalis egestorius is constrict 


to a lumen 3—4 mm. in width with several longitudinal, slightly varyin 
rugae. The duodenal cap fills in normal time and is of normal shape an 
size. 

There is thus still present a considerable constriction of the canali 
egestorius, which is, however, somewhat wider than before and show 
several longitudinal rugae. Normal opening time. Cl—, § II, Stage I! 

X-ray examination November 22, 1934: Aged 2 years. 

Normal peristalsis, stopping as formerly 11% cm. in front of the pylorus 
The canalis egestorius below that point is still considerably constricted bu 
shows occasionally peristalsis-like variations with an increased number 0 
varying, longitudinal rugae. Normal opening time. The duodenal ca; 
normal. 

Thus there still remains a typical change of the canalis egestorius, th: 
lumen of which now shows peristalsis-like variations. Cl—, 8 III, Stage IT] 

Case 76. H. W. O. Male, born May 27, 1934 (S. S. 9707/34). Previou 
History and Condition: Became ill when 3 weeks old. Vomitings. Visib! 
gastric peristalsis. Pylorus not palpable. The vomitings had become les 
frequent during the past few days. 

X-ray examination August 13, 1934: Aged 2 months. Fig. 16. 

The stomach moderately dilated. It shows typical stenosal peristalsis 
stopping distinctly at a point 2 cm. from the pylorus. The canalis egestoriu 
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Fig. 15. Case 74. 1 year. Cl 


is narrowed to a curved lumen about 2 mm in width with a few longitudinal, 
non-varying rugae. Delayed emptying into the duodenal cap —- half- 
an-hour — the base of which shows a portico-like concavity. The duodenal 
cap otherwise normal. 

There is thus present a typical constriction of the canalis egestorius 
with prolonged time of opening. Cl-+,S I, Stage I. 

X-ray examination May 24, 1935: Aged 1 year. Clinically free from 
symptoms. Fig. 17. 

The stomach still shows stenosal peristalsis, which terminates at the 
same point as before. The lumen of the canalis egestorius is somewhat 
wider than formerly and shows several constant, longitudinal rugae. 
The base of the duodenal cap is still portico-like concave. Normal opening 
time. Cl—, S II, Stage II. 


411 
# 
4 ¥ 
4 y ‘ 


Fig. 16. Case 76. 2 months. Cl+.S I. \% h. 


X-ray examination June 9, 1936: Aged 2 years. Still free from clinical 
symptoms. 

The lumen of the canalis egestorius has increased slightly in width. 
Otherwise the condition is unchanged. Cl—, 8 II, Stage II. 

Case 80. T. L. J. Male, born March 19, 1933. (S. S. 9491/33). 

Previous History and Condition: Since the age of 4 weeks typical 


vomitings and visible gastric peristalsis. On July 14 still gastric peristalsis 


but no vomitings. 

X-ray examination July 14, 1933: Aged 3 months. 

The stomach is dilated and shows evident stenosal peristalsis, which 
ends distinctly at a point 2 cm. from the pylorus, below which the canalis 
egestorius is narrowed to a thin, streak-like lumen. Emptying into 
the duodenum is not evidently delayed. The duodenal cap is normal 
in shape and size. 

There is present here a typical constriction of the canalis egestorius. 
Normal time of opening. Cl—, § II, Stage II. 

March 15, 1934: Has been free from symptoms. 

X-ray examination March 15: Aged 1 year. Fig. 18. 
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76. 1 year. Cl—. S. IT. 


Fig. 18. Case 80. 1 year. Cl—. S II. 
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Fig. 19. Case 80. 6 years. Cl—. S III. 


Still evident stenosal peristalsis which ends clearly 2 cm. from the 
pylorus. The canalis egestorius below is narrowed to a lumen 3—4 mm 
in width, which varies a little. Several longitudinal rugae visible in the 
canalis egestorius. The duodenal cap appears to be normal in shape and 
size. Cl—, II, Stage II. 

X-ray examination March 20, 1939: Aged 6 years. Free from symptoms. 
Fig. 19. 

The stomach still shows somewhat increased peristalsis, which plainly 
terminates at the same point on the canalis egestorius as before. Below 
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Fig. 20. Case 81. 1 year. Cl- 


this point the canalis egestorius is still greatly constricted, but now shows 
greater peristalsis-like variations. The mucous membrane relief also 
shows greater variations within this area. No change demonstrable in the 
duodenum. Opening time and emptying normal. Cl—, § III, Stage III. 

Case 81, L. R. A. Male, born February 7, 1934. (S.S. 6343/34). Previous 
History and Condition: Nursed at the Gothenburg Children’s Hospital 
since March 11, 1934. Now free from symptoms. 

X-ray examination May 25, 1934: Aged 3 months. 

The stomach shows a moderate stenosal peristalsis plainly ending 
about 2 cm. from the pylorus. Below the canalis is constricted to a lumen 
about 4 mm. in width with longitudinal rugae. The contents pass almost 
immediately into the duodenum, which shows normal conditions. 

Thus there is present a typical constriction of the canalis egestorius 
with a normal opening time. Cl—-, S II, Stage II. 

X-ray examination February 15, 1935: Aged 1 year. No clinical sym- 
ptoms. Fig. 20. 

The canalis egestorius presents the same picture as before. The stomach 
shows normal peristalsis. Normal time of opening. Cl—, § II, Stage II. 

X-ray April 21, 1936: Aged 2 years. 

Condition unchanged. 

X-ray examination April 12, 1938: Aged 4 years. Fig. 21. 
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Fig. 21. Case 81. 4 years. Cl—. S III. 


The main gastric peristalsis terminates as before about 2 cm. fron 
the pylorus. The canalis egestorius is still constricted, but occasionall) 
shows evident peristalsis-like variations. Opening time and emptying 
normal. Cl—, § III, Stage III. 

Case 82. . G. A. (Twin brother of Case 81). Male, born February 
7, 1934 (S. S. 6293/34). 


Previous History and Condition: Since 2 weeks of age has had typica 
vomitings and visible peristalsis of the stomach. June 1, 1934: Vomitings 
ceased. No peristalsis. 

X-ray examination June 1, 1934: Aged 3 months. Fig. 22. 

The stomach is moderately dilated and shows typical stenosal per 
istalsis terminating distinctly 2 cm. from the pylorus. Below this th 
canalis egestorius is narrowed to a non-varying lumen, 4 mm. wide. Within 
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Fig. 22. Case 82. 3 months. Cl 


the area of the canalis egestorius there are a few longitudinal rugae. The 
barium passes into the duodenal cap in normal time, the duodenal cap being 
normal in shape and size. 

There is thus present a typical pyloric stenosis with a normal opening 
time. Cl—, S II, Stage II. 

X-ray examination February 15, 1935: Aged 1 year. Clinically free from 
symptoms. 

Still increased peristalsis, which ceases at the same point as before. 
Below the canalis egestorius is still constricted, but less than formerly, and 
shows small variation. There still remain wide, slightly varying rugae. 
Normal opening time. The duodenal cap normal in shape and size. Cl—, 
S Il, Stage II. 
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Fig. 23. Case 82. 2 years. Cl—-. S III. 


X-ray examination April 21, 1936: Aged 2 years. Still symptom-free. 
Fig. 23. 

Normal peristalsis which does not proceed beyond a point 2 cm. in 
front of the pylorus. The canalis egestorius is still constricted, but now 
shows peristalsis-like variations in width. There are still wide longitudinal 
rugae in the canalis egestorius. Opening time normal. Cl—,S III, Stage II] 

X-ray examination April 12, 1938: Aged 4 years. Still free from clinical 
symptoms. Fig. 24. 

Normal peristalsis, which terminates abruptly 2 cm. from the pylorus 
Below the canalis egestorius still shows a considerably increased con- 
traction with longitudinal, varving rugae in the lumen. Occasionally 


howevever, peristaltic waves pass over the canalis egestorius right up to 
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Fig. 24. Case 82. 4 years. Cl—. S. 


ig. 25. Case 88. 1 year 5 months. Cl—. § II. 
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Fig. 26. Case 88. 3 years 9 months. Cl 


the pylorus, whereby the canalis egestorius dilates to normal width. Normal 
time of opening. Cl—, 8 III, Stage III. 

Case 88. K. E. L. Male, born September 19, 1931. (S. 8S. 2736/33 
Previous History and Condition: Nursed at the Gothenburg Children’s 
Hospital under the diagnosis of Congenital Pyloric Stenosis. Since then 
free from symptoms. 

X-ray examination March 8, 1933: Aged 1 year 5 months. Fig. 25 

The stomach shows a moderately increased peristalsis, which plainly 
stops 2 cm. from the pylorus. Below, the canalis egestorius is narrowed to 
a 6 mm. wide lumen, in which are seen a few wide, slightly varying long 
itudinal rugae. The medium passes into the duodenum in normal time 
The duodenal cap is normal in shaps and size. 

There is thus present a typical pyloric stenosis with normal opening 
time. Cl—, 8S II, Stage II. 

X-ray examination June 22, 1933: Aged 1 year 8 months. 

Condition unchanged. Cl—, 8S II, Stage II. 

X-ray examination February 26, 1934: Aged 2 years 5 months. Free 
from symptoms. 

Moderately increased peristalsis, which stops at the same point as 
before. The canalis egestorius appears to be of the same width as before 
and shows small longitudinal rugae. Normal opening time. Cl—, 8 II, 
Stage II. 

X-ray examination June 18, 1935: Aged 3 years 9 months. Still clini- 
cally free from symptoms. Fig. 26. Condition unchanged since the preceding 
examination. 

X-ray examination April 8, 1936: Aged 4 years 6 months. Clinically 
symptom-free. Fig. 27. 

The stomach still shows increased peristalsis, which plainly stops 
at a point about 2 cm. from the pylorus. Below the canalis egestorius 
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. Case 88, 4 years 6 months. Cl—. § III. 


is still constricted and shows wide longitudinal rugae. But now temporarily 
evident peristaltic-like variations are seen in this portion. Normal time of 
opening. The shape and size of the duodenal cap are normal. Cl—,S§ III, 
Stage III. 

Case 96. L. E. H. Male, born 1927. (S. 8S. 8067/33). Previous History: 
Has had a typical congenital pyloric stenosis. Now free from symptoms. 
Brother of case 86. 

X-ray examination July 4, 1933: Aged 6 years. Fig. 28. 

The stomach is normal in size with somewhat increased peristalsis, 
which terminates distinctly at a point 2 cm. from the pylorus. Below, 
the canalis egestorius is constricted but shows evident peristaltic-like 
variations and a number of varying-longitudinal rugae. The duodenal cap 
fills in normal time and appears to be normal in shape and size. 
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28. Case 96. 6 years. Cl—. S III. 


There is thus still present a typical change of the canalis egestorius 
with a normal opening time Cl—, 8 III, Stage III. 
Case 97. M. X. Male, born 1928. (S. S. 5687/34). Previous History: 


Nursed at the Gothenburg Children’s Hospital in 1928 for typical congenital 


pyloric stenosis. Since then free from symptoms. Brother of Case 66 
and 100. 

X-ray examination May 8, 1934. Age 6 vears. Fig. 29. 

The stomach is not dilated, but shows a rapid, increased peristalsis 


of the stenosis type. The peristaltic waves distinctly stop at a point 2 
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Fig. 29. Case 97. 6 years. Cl—. S. III. 


em. from the pylorus. Below this the canalis egestorius is constricted 
to a lumen 4 mm. in width, in which are seen several well-defined long- 
itudinal rugae. Temporarily peristaltic-like movements are observed in 
this area. The medium passes into the duodenal cap in normal time, 
the cap being normal in shape and size. 

Thus the X-ray examination shows that there still remains a typical 
constriction of the canalis egestorius with a normal opening time. Cl—, 
S III, Stage III. 

X-ray examination April 4, 1938. Aged 10 years. Fig. 30. 


The peristalsis is still increased, but considerably less than formerly. 
The peristaltic waves still cease distinctly 2 cm. from the pylorus. Below 


this point the canalis egestorius is still constricted but its lumen is now 
much wider than formerly and shows greater variations. Within this 
area are seen several varying longitudinal rugae. Opening time normal. 
The duodenal cap is of normal shape and size. 
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Fig. 30. Case 97. 10 years. Cl—. S III. 


Thus there is still present a typical constriction of the canalis 
egestorius but with an increased width and variation of its lumen. Cl—, 
S III, Stage III. 

Case 107. G. E. Female, born 1925. (S. 8. 3326/35.) Previous History: 
Nursed at the Gothenburg Children’s Hospital in 1925 for pyloric stenosis. 

X-ray examination March 6th, 1935: Age 10 years. Fig. 31. 

The stomach shows ordinary peristalsis, which distinctly terminates, 
however, at a point about 2 cm. from the pylorus. Below this the canalis 
egestorius shows a somewhat increased contraction, but with evident 
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Fig. 31. Case 107. 10 years. Cl—. S III. 


peristalsis-like. variations reaching to the pylorus. Wide longitudinal 
rugae within this area. Normal opening time. The duodenal cap is of normal 
shape and size. 

There is thus here the terminal stage of a pyloric stenosis, the most 
noteworthy feature being the distinct stopping of the peristaltic movements 
at a point some 2 cm. from the pylorus, while the canalis egestorius shows 
relatively great variations approximate to the normal condition. Cl—, 
S III, Stage III. 

X-ray examination March 11, 1938: Aged 13 years. Free from sym- 
ptoms. Condition unchanged since the previous examination. Cl—, § III, 
Stage III. 


Roentgen-anatomical Findings. 


I shall now give a summary of the roentgen-anatomical findings and 
illustrate them with the aid of the material. The stomach, pylorus and 
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. c«. Anatomical sketch of stages I, II and III. 


duodenal cap of a normal infant do not differ roentgenologically fro 
those of an adult with the exception that the rugae are narrower. Ana 
omically we adopt the same division of the stomach as that described } 
Forssell. 


From my material it will be seen that all cases examined i: 
the manifest stage (Cl +) present a completely uniform roentgen 
anatomical picture. For a distance of 2—3 cm. close to the pylorus 
the canalis egestorius is narrowed to a ribbon-like lumen, 1 
mm in width, often with an even, arched bend. No, or only a fey 
slightly varying, longitudinal rugae appear in the lumen. Th 
boundary, orally, between the canalis egestorius and the stomac 
is clearly demarcated and no peristaltic waves extend beyoni 
this boundary. The stomach is dilated and shows stenosal peristalsis 
often with intervals of atony. Occasionally the stomach arches ov« 
the oral boundary of the constriction so that the canalis egestoriu 


curves like a partico into the stomach. The lower boundary o 


the constriction extends to the pylorus. The duodenal cap is norma! 
in shape and size. The bulbar base is sharply defined as usual! 
occasionally with a suggestion of a portico-like concavity. T7/ 
emptying into the duodenum — the opening time of the stomach 

is considerably delayed, the contents taking 4%—2 hours to pass int 
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ihe duodenum. The limit of the normal and the abnormal opening- 
iime is about % hour. This roentgen-anatomical condition I have 
called Stage I (S1). 

After the disappearance of the clinically manifest symptoms 
(Cl—) the picture remains, generally speaking, unchanged until 1 
year of age, but the canalis egestorius frequently becomes evidently, 
although only slightly, wider and in it there now appear an 
increased number of longitudinal, somewhat varying rugae. The 
peristaltic waves still stop at the same point as formerly. Fre- 
quently there remains an evident stenosal peristalsis, but the opening 
lime of the stomach is now normal or only slightly prolonged. This 
condition I have designated as Stage II (S11). It persists in all 
cases up to the age of 1 year and in many cases up to 4 years and 
longer. With increasing age up to 4 years almost all cases show 
a similar change of the canalis egestorius, but with a further increase 
in the width of the lumen and in the number and variation of the 
longitudinal rugae (S II). The gastric peristalsis is frequently 
still increased and as before stops at the oral boundary of the 
constriction, but below there are now seen in some cases small 
peristalsis-like variations. This latter condition has been named 
Stage III (S Ill). This stage was seen at the earliest age of 2 
years — 2 cases and may persist up to the age of 13 years. 

The roentgen-anatomical change may regress completely to 
normal width and peristalsis of the canalis egestorius. Stage 
O.— SO—. Up to the age of 4 years Stage II or III persist in all 
vases except 2. 

As a rule the clinical symptoms are sufficient for making the 
diagnosis. The roentgen-anatomical picture of the disease, however, 
is so typical that on that alone we are justified in arriving at the 
diagnosis, and it should be of value in the differential diagnosis 
of other affections, such as duodenal atresia, habitual vomitings, etc. 


Another important point is that in comparing medical and operative 
treatment it has been objected that the good results obtained 
in this material were due to the fact that a number of wrongly 


diagnosed cases had been included, but as X-ray examinations were 
performed this objection can be refuted. That the anatomical 
changes may persist after the disappearance of the clinical symptoms 


128 


has long been known from a few necropsy examinations of children 
who had died from this disease after the cessation of the symptor 
What makes the radiological examination important is that 
enables us to perform a systematic after-examination, which can: 
be effected by the clinical methods of examination. That ther 
a considerable delay in emptying, with a retention of a large p: 
of the meal after 4 hours, during and after the manifest sta 
has also been established clinically. But from this material, howe, 
it will be seen that duting the manifest stage the opening tii 
of the stomach is considerably prolonged — Stage I (SI). Th 
there is a delay of %4—2 hours before any of the contents pass 
through the constricted canalis egestorius into the duodenu: 
while after the manifest stage, when the roentgen-anatomi 
picture is practically the same, the opening time of the stomach 
normal or only slightly prolonged — Stage II (S II). Thus wh: 
only a small quantity of the gastric contents can relatively so 
pass through the canalis egestorius into the duodenum, the clinic 


symptoms begin to abate. It will then be observed that sever 


longitudinal rugae begin to appear in the still greatly constrict: 
canalis egestorius, which implies that the mucous membrai 
is less swollen and a canalisation of the lumen takes place. 

It seems hardly probable that such a marked roentgen-anaton 
ical change as that observed in these cases immediately after th 
onset of the clinical symptoms, and which persisted for a lon 
time after their disappearance, arose in immediate associatio: 
with these symptoms. In all probability the roentgen-anatomica! 
change was present earlier although it did not produce any clinica! 
symptoms. So far, however, it has not been possible to show tha 
congenital pyloric stenosis is really congenital, i.e. to demonstrat 
its presence before the manifestation of any clinical symptoms 
For that reason we paid special attention to twins, where one o 
the twins had had pyloric stenosis. In one case of this kind, howevei 
the other twin developed clinical symptoms before coming t 
examination. Both twins showed a typical roentgen-anatomica 
picture (Cases 81 and 82). In another case the other twin showe: 
a normal radiological picture and never manifested any symptom: 
of stenosis. In 1936 I had an opportunity of examining one membe 
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of a pair of twins — a boy — affected with pyloric stenosis in 
Stage I (Case 27) and at the same time examining the other 
member — a girl — who did not manifest any clinical symptoms. 
This case was reported by Wallgren at the 1936 congress of the 
»Deutsche Gesellschaft fiir Kinderkrankh.» (published in Monatschr. 
fiir Kinderheilk. 68, 1937, p. 290). A sister of these twins, 2 years 
older, with pyloric stenosis had been examined previously and is 
included in this material (Case 9). The clinically symptom-free 
female member of the twins showed a moderate stenosal peristalsis 


and a typical constriction of the canalis egestorius with evident 


longitudinal rugae, but with a normal opening time, thus Stage 
II, S II (Case 10). The girl, however, remained free from symptoms 
and, contrary to the brother, showed a normal weight curve (Fig. 
6). Instead of obtaining a case of pyloric stenosis in which 
the roentgen-anatomical change was demonstrated before the 
onset of the clinical symptoms, we obtained a case of typical 
roentgenolgical pyloric stenosis Stage II (S Il) — without any 
clinical symptoms. The case is probably unique. 

Thus the absolute proof that pyloric stenosis is congenital, 
i.e. the demonstration of the roentgen-anatomical changes before 
the onset of the clinical symptoms, has not yet been adduced, 
although the recorded cases seem to make it very probable. Now 
that attention is being directed to this problem, early radiological 
examinations of twins, one member of which manifests clinical 
and roentgenological symptoms while the other member develops 
no symptoms, or possibly early systematic roentgenological exam- 
inations of infants, where other children in the family have had 
this disease, will no doubt soon complete the chain of evidence. 

In order to understand correctly the anatomical and physio- 
logical factors underlying the roentgen-anatomical picture it is 
necessary to distinguish between the muscularis propria and the 
mucosa. By means of its contractions the muscular wall or muscu- 
laris propria forms continuous peristaltic movements of the stomach. 
But this does not alone determine the lumen of the stomach, for 
the mucosa, by virtue of its autoplasticity, is capable of varying 
considerably the lumen of the stomach irrespective of the width of 
the muscular wall. The tumour, hard as cartilage, that in this disease 
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is palpable over the canalis egestorius is mainly caused by t! 
muscularis propria, which is here abnormally thickened. At th 
area it shows no peristalsis, which plainly terminates at the upp: 
limit of the constriction. In Stages I and II — Fig. 32. a, b. 
the condition is on the whole the same, but in Stage III Fi 
32 ¢ —- an incipient peristaltic movement appears, which in son 
vases, as appears from this material, develops into normal peristals 
after the age of 4 years or later. One of the most important facto: 
in the occurrence of the symptoms and the emptying rate of t! 
stomach is no doubt the condition of the mucosa. In Stage I Fig 
32 a the mucosa almost entirely fills the lumen of the canalis egest: 
rius and causes a great delay in emptying (S I). As seen in the case « 
one of the twins recorded above, the change may be limited | 
Stage II without any clinical symptoms (S II). 


The results of the roentgen-anatomical findings in the investig 
ated cases of congenital pyloric stenosis may be summed up a: 
follows: The anatomical basis of the clinical picture is a pathologica 
change in the gastric wall existing for several years, which has 
nothing to do with a spastic condition. Therefore the name pylori: 
spasm is incorrect and should be abandoned. Nor is the nam« 
pyloric stenosis quite correct, for the change is not localised to 
the pyloric sphincter but to the canalis egestorius. However, as th: 
canalis egestorius according to Forssell, even under normal conditions 
constitutes an important part of the closing mechanism of the sto- 
mach — the torus pyloricus functionalis — the name pylorie stenosis, 
which has been more and more generally adopted, may be retained. 

The anatomical cause of the physiological condition of th« 
stomach with the concomitant clinical symptoms consists of two 
factors. The first anatomical factor is a change in the muscularis 
propria in the canalis egestorius with a considerable thickening 
of this muscular wall and the loss of its peristaltic motility. This 
change is exceedingly stabile and regresses very slowly. Up t 
the age of 4 years it remains on the whole unchanged. After the ag 


of 4 years a _ regression takes place in some cases with slight 
peristaltic-like movements in the constricted canalis egestorius whil 


the main gastric peristalsis still does not pass beyond its upper limit 
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This regression may then progress to normal peristaltic motility. 
In other cases this regression sets in later and the change may even 
persist up to the age of 13 years, the age to which it has been 
possible to follow up the cases in this material. It may be possible 
that cases of so-called benign pyloric stenosis in adults, which 
presents a similar roentgen-anatomical picture, are residues of a 
congenital pyloric stenosis. ‘The second anatomical factor is a 
change in the mucosa of the canalis egestorius, which under normal 
conditions, owing to its autoplasticity, forms an important part 
of the closing mechanism of the stomach —- the torus pyloricus 
functionalis. This factor is much more labile than the first one 
and is of the greatest importance in the manifestation of the clin- 
ical symptoms. During the manifest stage, when the child vomits, 
the swollen mucosa almost completely fills the narrow passage 
formed by the constricted canalis egestorius. The contents can 
then be ejected into the duodenum only very slowly. The opening 
time of the stomach is considerably prolonged, half-an-hour to two 
hours, Stage I, S I. — Fig. 32a —. The decrease in the swelling 
of the mucosa brings about a canalisation of the lumen with the 
appearance of several rugae. The contents is now forced into 
the duodenum faster, the opening time of the stomach becomes 
normal and the vomitings decrease and cease altogether. Evident 
gastric peristalsis may still be visible, Stage II, S II. — Fig. 32 b. — 
The role of this mucous membrane is so important that, as appears 
from Case 10, the change may be limited to Stage II without the 
occurrence of clinical symptoms (vomitings). An impairment of 
the autoplasticity of the mucous membrane is obviously of funda- 
mental importance to the clinical symptoms and an improvement 
of this impairment is automatically followed by a regression of 


the symptoms. 


Summary. 


Pyloric stenosis in infants has a typical roentgen-anatomical 
appearence. In the manifest stage the canalis egestorius is contracted 
to a narrow, streak-like lumen, 2—3 cm in length. The stomach 
shows stenosal peristalsis, which does not pass beyond the oral 
limit of the constriction. ‘The duodenal cap is normal in shape 


132 


and size. The opening time of the stomach is prolonged up to 2 hours 
(Stage I). After the cessation of the manifest symptoms up 
4 years the opening time is normal and the lumen of the cana 
egestorius is somewhat wider with longitudinal rugae Stage |! 
Later up to 13 years the condition is otherwise unchanged wil 
the exception of the occurrence in some cases of slight peristalti 
like waves along the canalis egestorius (Stage III). In other cas 
the canalis egestorius is of normal width and shows normal p 
istalsis. A clinically symptom-free member of a pair of twins, t! 
other member with a typical pyloric stenosis, Stage I, show 
the roentgen-anatomical picture of Stage II. The anatomi 
change consists partly of a thickening of the muscularis propri 
and partly of the mucosa. In Stages I and II the muscularis prop: 
is unchanged, in Stage III it shows an incipient peristalsis. | 
Stage I the mucosa almost entirely fills the lumen — manife 


symptoms and prolonged opening time. In Stages II and III th 
swelling of the mucosa is decreased with a canalisation of the lumy 


and disappearance of the symptoms. The change may be limit 
to Stage II without any clinical symptoms. 
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Arvo Ylppo. 


Uber unstillbares Erbrechen bei jungen Sauglingen. 


C. E. RAIHA und A. YLPPO. 


Wie sich die heute im Schrifttum vorgebrachten Ideen iiber 
die Pathogenese des in der Uberschrift dieser Arbeit genannten 
Krankheitsbildes schon prinzipiell in vdéllig verschiedenen Rich- 
tungen bewegen, erhellt, wenn wir erwahnen, dass fiir dies Leiden 
nebeneinander u. a. zwei so entgegengesetzte Bezeichnungen wie 
Pylorospasmus und Stenosis pylori congenita gebraucht werden. 
Das Krankheitsbild ist so unverkennbar, dass das Stellen der kli- 
nischen Diagnose nur sehr selten Schwierigkeiten mit sich bringt. 
Ebenso ist auch die pathologisch-anatomische Entsprechung des 
voll entwickelten klinischen Krankheitsbildes klassich. Die Atio- 
logie der Krankheit hingegen ist noch in vieler Beziehung strittig. 
Wann und wie entsteht ein Entleerungshindernis des Magens und 
eine damit verbundene Muskelverdickung des Pylorus? 

Beide oben beriihrten Standpunkte besitzen sehr autoritative 
Verfechter. Fiir einen Muskeltumor kongenitalen Ursprungs setzen 
sich Feer, Monrad, Wallgren u.a., ein, wogegen Czerny-Keller, 
Wernstedt u. a. einen Standpunkt vertreten, der auf einer durch 
anhaltenden Krampf verursachten Hypertrophie basiert. Die 
das Problem behandelnde Literatur ist umfangreich; aber die als 
Stiitze jeder der beiden Theorien vorgebrachten Tatsachen sind 
nicht bindend. Die Verteidiger des kongenitalen Ursprungs moti- 
vieren ihre Auffassung vor allem damit, man habe das Vorkommen 
eines Tumors so zeitig konstatiert, dass ein postnatales Wachstum 
schwer zt: crklaren sei (Kaiser operierte einen Fall, wo bei einem 
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5 Tage alten Kinde ein bedeutender Pylorustumor vorhanden 
war). Das familiare Auftreten des Leidens wird auch als fiir einen 
kongenitalen Ursprung sprechend gedeutet, ebenso sein gleich- 
zeitiges Vorkommen im Zusammenhang mit anderen Missbildungen 
sowie ferner das Fortbestehen der anatomischen Veranderungen 
nach dem Verschwinden der Symptome. Aber vorlaufig wissen 
wir nicht, wie rasch das Muskelgewebe im Organismus des Neuge- 
horenen mit zunehmenden Arbeitsforderungen zu hypertrophieren 
vermag. Sicherlich kann ein Muskeltumor am Pylorus binnen 
5 Wochen entstehen (Meuwissen und Sloof). Bei Totgeborenen 
oder Neugeborenen, die einige Tage gelebt hatten, haben wir 
selbst niemals sichere Pylorushypertrophie angetroffen, 
obgleich unser Obduktionsmaterial mehrere hundert Kinder um- 
fasst. Ein ungeiibter Obduzent kann allerdings die kontrahierte 
Pylorusgegend eines Neugeborenen als pathologisch verdickt 
ansprechen. Das familiare Auftreten kann ebenso gut fiir eine 
erbliche Disposition wie fiir eine kongenitale Missbildung sprechen. 
Wir brauchen nur an das familiare Auftreten der exsudativen 
Diathese und die auf dieser Grundlage vorkommenden Mani- 
festationen zu denken. Krebs vermutet, dass der Pylorospasmus 
infolge einer allergischen Krankheit entsteht, und Salmi konsta- 
tiert bei seinen Nachuntersuchungen an dem _ Pylorospasmus- 
material unserer Klinik in ca 1% der Falle Hautmanifestationen 
der exsudativen Diathese, welch letztere in dem Material der 
Sauglingsfiirsorgestelle nur bei etwa % der die Fiirsorgestelle 
besuchenden Kinder vorkommen. Mit dem Pylorospasmus ist 
bisweilen eine neuropathische Disposition (Reiche, Block), cine 
vegetative Neurose (v. Pfaundler), ein labiler, vegetativer Gleich- 
gewichtszustand (Aschoff, Balan) verbunden, und Behrmann stellt 
an Hand der von ihm ausgefiihrten anthropologischen Messungen 
fest, dass die Pylorospasmuspatienten in 90 % »zum Typus cere- 
bralis mit seiner neuropathischen vegetativen Disharmonie» ge- 
héren. Ebenso erklaren wir auch einige zur exsudativen Diathese 


gehérigen Symptome. Die Deutung der Stenosis pylori congenita 
als einer angeborenen Missbildung diirfte nur wenig Anklang 
gefunden haben (Ramstedt). 

Bei wem und wann tritt der betreffende Krankheitszustand auf? 
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Die Krankheit ist eine typische, sich wahrend der ersten Lebens- 
wochen manifestierende Erscheinung, obwohl man Zustande ent 
sprechender Art auch aus dem spateren Leben kennt. Zweifello 
ist der grésste Teil der Krankheitsfalle aus dem von der nordische: 
Rasse bewohnten Gebiet, aus Amerika, England, Deutschland un 
den nordischen Landern bekannt; schon in Frankreich kommt di; 
Krankheit weniger vor (Mutel und Remy); in Spanien (Arquellade) 
und Italien (Carredu und Nicoli) sowie in den Alpengegenden 
(v. Haberer) ist das Leiden selten. Die Manifestationen der exsuda- 
tiven Diathese bevorzugen, soviel wir wissen, gleichfalls den 
blonden Menschentypus. Es ist bemerkenswert, dass die Krank- 
heit in allen Statistiken erheblich 6fter bei Knaben als bei Madchen 
vorkommt und zwar iiberall annahernd in demselben Verhaltnis 
(ca 80 % bei Knaben). Dies fiihrte zu Stolfes bekannter Theori 
von dem hormonalen Einfluss der Mutter. Aber es ist ebenso 
auffallend, dass die Krankheiten der Pylorusgegend auch im 
spateren Leben vorwiegend das mannliche Geschlecht betreffen 
Tammann und Hugo publizieren eine Statistik, die 641 Falle von 
Uleus duodeni enthalt, davon 90 % bei Mannern. Der Pyloro- 
spasmus tritt haufiger in der ersten Jahreshalfte als am Ende 
des Jahres auf. Hutter konstatiert eine Haufung im April—Juni, 
Ramstedt und Bayer im Dezember—Juni. 

Unter Beriicksichtigung dieser Fragestellung wollen wir im folgen- 
den an Hand des Materials unserer Klinik einige der oben angefiihrten 
Umstande zu berithren. Salmi hat das ganze Pylorospasmusproblem 
teilweise unter Benutzung desselben Materials eingehender erértert. 

Falls die Stenosis pylori ein kongenitaler primar hereditdrer 
Krankheitszustand ist, muss ihr Vorkommen ungefahr mit der 
Nativitat in den verschiedenen Jahreszeiten wechseln; ist die 
Krankheit dagegen eine akquirierte, durch aus der Umwelt stam- 
mende Reize bedingte reaktive Erscheinung, so muss sich in 
ihrem Auftreten eine Periodizitat nachweisen lassen, die mit dem 
die Reaktion hervorrufenden Reiz in ursachlichem Zusammenhang 
steht. In diesem Sinne haben wir die in unserer Klinik vom 1. 
Juni 1929 bis zum 1. Juni 1939 behandelten 148 Pylorospasmus- 
falle gesammelt und mit Riicksicht auf den Geburtstag in Gruppen 
eingeteilt. Das Ergebnis ist aus Fig. 1 ersichtlich. 


Fig. I. 
° o Lebendgeborene in Finnland in den Jahren 1927—34. 
xaaeex Der Geburtstag der Pylorusspastiker. 
* e Der Aufnahmetag in der Kinderklinik. 


Aus der Tabelle entnehmen wir, dass die Anzahl der Lebend- 
geborenen in den einzelnen Monaten des Jahres ziemlich konstant 
ist; die Geburtenziffer erreicht im Juli ihr Maximum, das ca 15 % 
héher liegt als das auf den November entfallende Minimum. Die 
in unserm Krankenhaus behandelten, an Pylorospasmus erkrankten 
Kinder sind meistens im Frihling geboren, und das Minimum 
wird im August erreicht. Die Kurve steigt gleichmassig vom 
November bis zum Marz, erreicht im April einen machtigen Gipfel 
und sinkt danach steil zum August ab. Das Maximum ist dreimal 
so hoch wie das Minimum. Die September—Oktober-Werte 
liegen héher als die August- und November-Werte. Die Kurve, 
die den Tag der Aufnahme in die Klinik wiedergibt, ist viel un- 
gleichmassiger, weist aber dennoch einen ausgesprochenen Frih- 
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jahrsgipfel auf. Hieran wirken sicher viele Umstande mit: erstens 
verzégert sich der Ausbruch der Krankheit bald mehr bald wenigy: 
in bezug auf die Geburt, und zweitens kommen die leichten spate; 
in Krankenhausbehandlung als die schweren; ausserdem sind 
sicherlich auch die in der Familie des Kranken herrschenden Ve: 
haltnisse auf die Zeit der Krankenhauseinlieferung von Einflus 

Anamnestisch lasst sich dies oft schwer ermitteln, aber sich: 

wird die Ankunft eines vom Lande kommenden Pylorospasmu 

falles in der Klinik beispielsweise wihrend der Getreideernte ve 
zogert. Bei den im Frihling Geborenen wird das Leiden rasch« 

manifest; der grésste Teil der im Sommer und im Herbst geborene 

2atienten kommt erst in die Klinik, wenn die Kinder schon etwa 
alter sind. 

Unsere Kurven stehen gut im Einklang mit den von Ramsted 
in Miinster gemachten Beobachtungen (65 Faille) und der voi 
Bayer ausgearbeiteten Tabelle tiber das Material der Berline: 
Universitatsklinik aus den Jahren 1919—1928 (86 Faille). Wi 
ist diese Verteilung der Falle zu deuten? Zuerst kénnen wir woh 
feststellen, dass sich ein auf dem Boden einer Missbildung ent- 
stehender Krankheitszustand nicht so gruppieren kann: aber auch 
ein aus rein endogenen Griinden hervorgehender Krankheitszustand 
diirfte den Schwankungen der Jahreszeit nicht zu folgen ver- 
mégen. Wir miissen also den die Krankheit auslésenden Reiz ausser- 
halb des Organismus suchen, jedoch unter Berticksichtigung eine: 
eventuellen hereditdren und geschlechtsspezifischen Disposition, dik 
anscheinend rasslich und geographisch lokalisiert ware. Hutte: 
denkt, gestiitzt auf ein kleines Material, an die im Friihjahr auf- 
tretende Spasmophiliedisposition. Vollmer kann jedoch bei Pyloro- 


spasmuspatienten nicht einmal in den Fallen Spasmophiliesymp- 


tome nachweisen, in denen ein weit gediehener Chlorverlust zu 
einer starken Alkalose gefiihrt hat. Auch rachitische Symptome 
gehéren in den betreffenden Fallen zu den Seltenheiten. Erst 
wenn die Krankheitssymptome verschwunden sind und das Gewicht 
zu steigen begonnen hat, nehmen wir deutliche Rachitismani- 
festationen bei dem Patienten wahr. Bayer fiigt zu der Spasmo- 
philie die anderen méglichen Avitaminosen, ohne sie genauer zu 
analysieren, erwahnt indessen die interessanten B-Vitaminunter- 
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suchungen von Reyher sowie die guten Resultate einer B-Vitamin- 
therapie. Wir kennen die Wichtigkeit des A-Vitamins fiir die 
Aufrechterhaltung der Widerstandsfah‘; keit des Epithelgewebes, 
und das C-Vitamin steht heute im Zentrum der Behandlung und 
der Pathogenese der Ulkuskrankheit. Wir sind jedoch nicht 
iiberzeugt, dass einzig und allein der Mangel an Schutzstoffen im 
Friihling den in Frage stehenden Krankheitszustand wahrend des 
Fétallebens oder nach der Geburt hervorrufen kénnte. Im Friihling 
wird ausser avitaminotischen Zustanden insbesondere eine Haufung 
bestimmter Infektionskrankheiten beobachtet. Unsere Kurve 
erinnert in ihrem Verlauf vollstandig an die Verteilung der Infek- 
tionskrankheiten auf die verschiedenen Monate des Jahres, indem 
sie einen grossen Friihjahrsgipfel und eine kleinere Erhebung im 
Hochsommer besitzt. Die Bedeutung der Infektionskrankheiten 
in der Pathogenese der fiir den Neugeborenen charakteristischen, 
ihrer Entstehung nach unklaren Krankheitszustande ist auch 
friiher seitens unserer Klinik betont worden: wir meinen die Arbeit 
von Kepild und Leppo iiber Melaena neonatorum, bei welcher die 
Frequenz des Vorkommens mit den Winter- und Frihjahrsinfek- 
tionen der Luftwege zusammenfallt. 


Fig. II. Die Magenschleimhaut bei kleineren Friihgeburten zeigt haufig aus- 
gedehnte Blutaustritte; der Pyloruswall eine blutige Imbibition. (Siehe Yilppé, 
Pfaundler—Schlossmann: Handbuch der Kinderh. Bd. I. 1931. s. 600. Tafel 10). 
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Welcher Anteil kommt der infektiésen Gastritis an der Entste- 
hung des Pylorospasmus zu? Hier interessieren uns vor allem di 
gleich nach der Geburt wirksamen Faktoren (Ernberg). Die mach- 
tige, sogar die im Magen Erwachsener anzutreffenden Werte 
iibersteigende Hyperaziditat des Neugeborenen (Huhtikangas) setzt 
die Magen- und die Pylorusschleimhaut einer starken chemischen 
Reizung aus. Es hangt vom Zufall und den in der Umwelt vor- 
handenen Infekten ab, welche pathogenen Mikroorganismen dazu 
gelangen, die Schleimhaut im Darmkanal des Neugeborenen zu 
reizen, und von der Reaktionsweise des Individuums, wie die 
Schleimhaut auf diesen Reiz reagiert. Yippés (Fig. 11) Unter- 
suchungen erweisen, dass im Magen und zumal im Pylorus des 
Neugeborenen oft Hyperamie, Blutergiisse und Schleimhaut- 
erosionen bestehen. Ebenso wissen wir von den Untersuchungen 
Berglunds u. a. her, dass das Ulcus duodeni verhaltnismiassig oft 
schon in der ersten Zeit des Sauglingsalters auftritt. Bode publiziert 
einen Fall und referiert zugleich mehrere friihere im Schrifttum 
anzutreffende Beobachtungen, bei denen ein Ulcus duodeni neben 
Pylorospasmus vorkommt, ebenso Ribadeau, Chabrun und Leewe- 
Lyon, die schon am 4. Lebenstage blutiges Erbrechen feststellten. 
Wir selbst haben oft dieselbe Wahrnehmung gemacht. Herbst 
konstatiert bei den von ihm untersuchten Pylorospasmusfallen 
kleinzellige Infiltration im Nervengewebe der Magenwand und 
entwickelt auf Grund dieses Befundes seine Theorie iiber die Ent- 
stehung der Krankheit. 

Auch im spateren Alter kénnen sowohl Magen- wie Duodenum- 
entziindungen zu einem dem Pylorospasmus_ entsprechenden 
Zustand, Erbrechen und Entleerungsschwierigkeiten des Magens 
fiihren. Die Antwort des Muskelgewebes auf die Reize, welche 
die Magenschleimhaut treffen, wechselt je nach der Reaktionsweise 
und dem Entwicklungsgrad des Nerven- und Muskelgewebes. 
Beim Friihgeborenen, dessen mesenchymales Gewebe relativ unent- 
wickelt ist, kommt selten ein Pylorospasmus vor; das Geburts- 
gewicht samtlicher Pylorospasmusfalle im Material unserer Klinik 
ist grésser als 2100 g (Salmi). 

Falls die Gastritis des Neugeborenen eine wesentliche Rolle 
bei der Entstehung des Pylorospasmus spielt, kénnen wir die im 
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Krankheitsbild vorkommenden Schwankungen leicht verstehen. 
Wir kennen Falle, wo das Erbrechen im Vordergrund steht, und 
aus denen sich niemals das klassische Krankheitsbild entwickelt, 
sowie von diesen Abortivformen alle Ubergange zu den schwersten 
Fallen von Muskelhypertrophie, die an interkurrenten Infektionen 
oder einer sich allmahlich entwickelnden Neigung zu Blutungen 
eingehen. In manchen Fallen wiederum wird eine Art Gleich- 
gewichtszustand zwischen dem durch den Pylorus verursachten 
Widerstand und der Muskelkraft der Magenwand erreicht, ohne 
dass die anatcmischen Veranderungen zu einer eigentlichen Er- 
krankung fiihren (Wallgren). Derartige »latente» Pylorospasmen, 
bei denen eine starke Pylorushypertropie, aber niemals eine ausser- 
gewohnliche Form des Erbrechens vorgelegen hat, haben wir im 
Zusammenhang mit der Obduktion bei Kindern gefunden, die an 
Gelegenheitskrankheiten gestorben sind. 

Wir wollen unsere oben vorgebrachte Ansicht noch mit Hilfe 
einiger Krankengeschichten erlautern: 


1) T. R. 9, Vater Geistlicher, Helsinki, geb. 20. III. 1939. Der Vater 
hat Pleuritis the. gehabt, die ausgeheilt ist. Erstes Kind. Schwanger- 
schaft und Geburt gewohnlich. Geburtsgewicht 3250 g. Leichter Icterus 
neonatorum. Brustkind. Hat langsam getrunken, wodurch das Stillen 
erschwert wurde. Im Alter von etwa 2 Wochen begann das Kind, un- 
mittelbar nach dem Trinken zu erbrechen. Gleichzeitig wurde reichlich 
Luft entleert. Stiihle weich, durchfallig 3—4 am Tage. Hat sein Geburts- 
gewicht nicht erreicht. St. pr. 15. IV. 1939: Allgemeinzustand leidlich 
gut, Gew. 3150 g, Lange 58 cm. Temp. 36.9°C. Korperbau mittelkraftig, 
Turgor herabgesetzt, Fettpolster sparlich, reduziert. Ein wenig Husten, 
beim Schreien deutlicher Stridor laryngis, Atmungsorgane sonst tadellos, 
ebenso Kreislauforgane. Bauchhodhle etwas aufgetrieben, keine Emp- 
findlichkeit, keine abnorme Resistenz, keine sichtbare Peristaltik. Rént- 
genuntersuchung 20. IV: Magen gross, zur Halfte mit Luft gefiillt, ent- 
leert sich binnen 3 Std. fast vollstandig in den Darm. Nach der Ein- 
lieferung ins Krankenhaus nimmt das Erbrechen zunachst ab. Die von 
der Mutter abgezogene Milch wird im Verlauf einer Woche allmahlich 
von 7 x 40 g ad 7 x 100 g zugelegt. Die Stiihle werden besser, bis sie 
sich am 23. IV wieder verschlechtern und etwas Blut enthalten. Der 
Zustand der Kranken bleibt bis zum 6. V. annahernd unverandert. Er- 
bricht bisweilen ad 90 g pro die, bisweilen gar nicht. Von dem erwahnten 
Tage ab wird das Erbrechen regelmassiger und nimmt zu. Das Gewicht 
beginnt jedoch allmahlich zu steigen. Rontgenuntersuchung 15. V: Magen 
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fiillt sich gut, kraftige Peristaltik, nach Verlauf von 3 Std. Halfte di 
Mahilzeit im Darm, nach 6 Std. noch deutliche Retention im Magen. Tri 
des Erbrechens nimmt das Kind gut ad 3800 g an Gewicht zu. 22. 
nach Hause entlassen, wo es dauernd ein wenig erbricht, sich aber reg 
miassig entwickelt. Diagn.: Stridor laryngis cong. Gastro-entero-colitis 
Pylorospasmus? 


Bei einem Madchen, bei dem unverkennbare Koordination 
stérungen im Zusammenhang mit dem Saugreflex sowie d 
Larynxinnervation bestehen, treten bald nach der Geburt Sym; 
tome einer Infektion des Darmkanals auf, die wahrend der Krai 
kenhausbehandlung zu einer bedeutenden Verlangsamung cd 


Magenentleerung fiihren, ohne dass sich ein typischer Pylori 
spasmus aus der Krankheit entwickelt. 


2) V. O. J., unehel. Mutter Dienstmadchen, Jamsa, geb. 7. XI. 34 
Hlereditar nichts Erwahnenswertes. Erstes Kind. Schwangerschaft un 
Geburt gewohnlich. Geburtsgew. 3300 g. 5 Brustmahlzeiten. Hat sic! 
2 Wochen lang normal entwickelt, danach im Zusammenhang mit de 
Mahizeiten zu erbrechen angefangen. Die Anzahl der Mahizeiten wir 
vermehrt, die Quantitat vermindert. Das Erbrechen dauert fort, dir 
Stiihle verringern sich trotz des aufgelegten Warmekissens, das Gewicht 
beginnt — 24. XI. — ad 2800 g zu sinken. St. pr. 15. XII. 34: Gesichts 
ausdruck angstlich. Pat. sehr mager. Gew. 2940 g, Lange 52 cm. Temp 
36.5°C. Haut trocken, ein wenig zyanotisch, Turgor herabgesetzt. Skelett 
Atmungs- und Kreislauforgane gewohnlich, ebenso das Nervensystem 
Fontanellenspannung nicht gesteigert. Der Magen wirkt dilatiert, im 
Epigastrium deutliche Peristaltik. Erbricht auf der Abteilung in der 
fiir Pylorospasmus typischen Weise. Hungerstiihle. Gew. sinkt binnen 
6 Tagen ad 2700 g. Eine Operation ad modum Ramstedt wird vorge 
schlagen und in der Chirurgischen Universitatsklinik ausgefiihrt. Der 
Pylorusring erscheint nicht verdickt, trotzdem wird ein Schnitt in die Serosa 
gesetzt und die diinne Muskelschicht ein wenig geschlitzt. Das Duodenum 
macht einen normalen Eindruck. Die Bauchhéhle wird mit Seidennaht 
verschlossen, und die Wunde verheilt gut. Nahrungszulage ad 10 x 60 ¢ 
Frauenmilch. Das Erbrechen dauert typisch fort. Gew. 7. I. 2940 g. 
Medinal-Heroin-Suppositorien und Papaverin per os. Das Gew. fangt 
an rascher zu steigen, am 25. I. ad 3700 g. 3. II. Durchfall und Erbrechen 
halten an. Die Nahrungsmenge wird herabgesetzt, das Gew. sinkt. Anf. 
Marz beruhigt sich der Darm, aber an Hals und Gesicht erscheint ein 
kleinpapuléser, nassender Ausschlag, der erst nach 1 Mon. verschwindet. 
Immer noch Erbrechen, aber schwacher. Gew. 1. IV. 3900 g und bei der 
Entlassung 26. IV. 4800 g. Peristaltik am Epigastrium verschwunden. 
Diagn. Pylorospasmus acc. Enteritis ac. Eczema. 
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Bei einem klinisch typischen Pylorospasmuspatienten wird eine 
Operation ausgefiihrt, aber kein Pylorustumor gefunden. Analoge 
Fille kennen wir aus der Literatur, u. a. 4 von 31 operierten Fallen 
in Ponyannes Material; Meuwissen und Sloof haben in einem 4hn- 
lichen Fall bei der spater ausgefiihrten zweiten Operation kon- 
statiert, dass der Pylorusmuskel hypertrophiert war. — Bei dem 
-atienten trat wahrend der Behandlung eine akute Darminfektion 
und das fiir ein Kind mit empfindlicher Haut typische Ekzem 


auf, 


3) M. D. 9, Vater Geschaftsmann, Helsinki, geb. 26. III. 35. Here- 
ditar nichts Erwahnenswertes, als die Mitteilung des behandelnden Kinder- 
arztes der Familie, dass beide Eltern blond, zarthautig sind, und der 
ailtere Bruder des Kindes eine starke Disposition zu Pseudokruppanfiallen 
sowie die nach dem Tode der Pat. geborene Schwester eine ausgesprochene 
exsudative Disposition darbietet, die sich nicht in Hautmanifestationen, 
aber in haufig auftretenden katarrhalischen Infekten Aussert. Zweites 
Kind. Schwangerschaft und Geburt gewoéhnlich. Geburtsgew. 3450 g. 
Icterus neonatorum. 5 mal taglich Brustmilch. Magen- und Darmfunk- 
tion bis 16. IV. tadellos. Hat unter Aufsicht eines Kinderarztes gestanden. 
An dem erwiahnten Tage fing Pat. an, sich zu erbrechen. Seitdem ist das 
Erbrechen heftiger geworden. 17. IV. schleimige, gelblich-griine Stiihle. 
Das Gewicht sank wahrend der ersten 10 Tage um 75 g. 16. IV. Gew. 
3450 g, danach binnen 4 Tagen Gewichtsabnahme ad 3090 g. St. pr. 
20. IV. 35: Pat. sieht schwer krank aus, Gesichtsausdruck gequalt. Haut 
und Sklerae stark ikterisch, Hautturgor herabgesetzt, Fettpolster reduziert. 
Fontanellenspannung etwas gesteigert. Atmungs- und Kreislauforgane 
tadellos. Im oberen Abschnitt der Bauchhoéhle starke Magenperistaltik. 
Lumbalpunktion: gelbe, klare Flissigkeit, Pandy —, Nonne —, WaR —. 
Roéntgenuntersuchung des Magens 23. IV: Magen fiillt sich gut. Im Ver- 
lauf von 24 Std. ist kein Kontrastmittel in den Darm eingetreten, im Magen 
noch etwas davon enthalten. Das Erbrechen dauert typisch fort, ist 
sehr heftig. Blutbild 20. IV. Hgb. 140 %, E. 7.456.000, L. 12340, E. 
1%, Neutr. 34%, Lymph. 57 %, Monoc. 8%. Brustmilch 10 x 30 g. 
Medinal-Heroin-Suppositorien (Eclorion), Kochsalz — Calc. gluconic. per 
rectum. Schleimige Stiihle sehr sparlich. Gew. sinkt ad 2800. 25. IV. 
Trotz des Icterus und des schlechten Allgemeinzust. wird eine Operation 
ad modum Ramstedt vorgeschlagen, weil am Pylorus ein fast absolutes 
Hindernis vorzuliegen scheint und der Icterus im Krankenhaus deutlich 
schwacher geworden ist. 26. IV. Operation. Bei der Operation wird 
der 1 4% cm lange, stark kontrahierte, anamische, dicke Ringmuskel in 
iiblicher Weise geschlitzt. 27. und 28. IV. Blutung aus der Operations- 
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wunde. Das Erbrechen lasst etwas nach, die Stiihle vermehren sich 
30. IV. Wunde sieht gut aus. 3. und 4. V. Nahte gezogen. Nach der Opera 
tion Temperaturerhéhung. Gewicht bis 8. V. unverandert, Kostzulag: 
ad 10x46 g. 8. V. im Berich der Operationswunde eine Bulla infecta 
12. V. Eiterung aus der Wunde. 24. V. Hautwunde hat sich gereinigt 
Peristaltik am Epigastrium verschwunden. Immer noch Erbrechen 
Gew. 2700 g. Allgemeinzust. wird schlechter. Bauchdecken nach wi 
vor weich. In der Haut erscheinen Blutaustritte. 27. V. Exitus letalis 

Obduktion: Bei der Eréffnung des Peritoneums ist das Colon mit zarten 
Fibrinfasern an der Vorderwand des Magens adharent. Duodenum stark 
adharent an Leber und Netz. Hinter dem Duodenum retroperitoneal 
ca 5 cm® dicker gelber Eiter, der Diplo- und Staphylokokken enthilt. 
Ventrikelwand hypertrophisch, der Schnitt in dem _ kleinfingerdicken 
Pylorusring verheilt. Diagn.: Pylorusspasmus. Icterus gravis. Infectio 
acc. Abscessus retroperitonealis. 


Bei einem stark ikterischen Madchen, das sich 3 Wochen lang 
normal entwickelt, obwohl es ein wenig langsam zunimmt, setzt 
plétzlich Erbrechen ein; gleichzeitig werden schleimige, nicht be- 
sonders schlechte Stiihle konstatiert. Die Krankheit entwickelt 
sich rasch, und bei der nach Verlauf von 10 Tagen ausgefiihrten 
Operation werden ein typischer Pylorus und Ventrikel festgestellt. 


Der Zustand bessert sich nach der Operation nicht nennenswert. 
In der Operationswunde stellt sich eine Blutung nebst Infektion 
ein und bei der Obduktion wird ein grosser retroperitonealer 
Abszess gefunden. Der in den Pylorusring gesetzte Schnitt ist 
verklebt. Der ungewoéhnlich starke Icterus kann ein Stasenikterus 
sein, der sich dem Icterus neonatorum angeschlossen hat, und von 
Lasionen an der Papilla Vateri herriihrt, kann aber auch durch 
die Allgemeininfektion bedingt sein. Ebenso kann der retroperi- 
toneale Abszess von der Infizierung eines im Zusammenhang 
mit der Operation entstandenen Hamatoms herriihren oder aber 
durch eine Duodenalulkus entstanden sein. 


4) A.8S. M. 3d, Vater Baumeister, Malmi, geb. 30. III. 39. Hereditar 
nichts von Bedeutung. Zweites Kind. Schwangerschaft und Geburt ge- 
wohnlich. Geburtsgew. 3600 g. Brustkind. Ist zeitweise unruhig gewesen, 
hat besonders nach der Nahrungsaufnahme geschrien. Von der Geburt ab 
sind die Stiihle weicher als normal gewesen. Hat eine Zeitlang nach dem 
Trinken erbrochen. St. pr. 9. V. 39. Pat. ruhig, Gesichtsausdruck etwas 
schlaff. Gew. 4170 g. Lange 56 cm. Kopfumfang 38 cm. Kérperbau 
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mittelkraftig. Hautfarbe und Turgor gut. Ernahrungszustand leidlich 
gut. Skelett, Nervensystem, Atmungs- und Kreislauforgane tadellos. 
Im Epigastrium deutliche Peristaltik. Erbricht typisch. Bei der Réntgen- 
untersuchung wird festgestellt, dass sich der Magen gut fillt und noch 
nach 8 Std. eine reichliche Retention aufweist, obgleich sich ein Teil der 
Mahizeit schon in den Darm entleert hat. Stiihle gelb, salbenartig. 
Wagner ~. 10. V. Temperaturanstieg ad 38.1°C. Erbricht massenhaft 
ad 230 g pro die. Brustmilch 8x70 g pro die. Gew. sinkt dauernd ad 
3850 g. 15. V., wo mit der Nahrungszulage begonnen wird, 0.4 % NaCl. 
Vom 16. V. ab Husten, Temp. 17. V. 38.1°C. Erbrechen hat nachgelassen, 
Gew. steigt am 19. V. ad 4110 g, aber dann bekommt Pat. zahlreiche 
durchfallige Stiithle und erbricht wieder mehr. Erbrechen braun, blutig. 
20. V. Nahrung auf 10 x 20 g vermindert. Das Erbrechen sistiert, das 
Gew. sinkt ad 3730 g. 25. V. Hgb. 114 %. Beginnende Nahrungszulage, 
abermals Zusatz von 0.4 % NaCl. Gleichzeitig werden dem Pat. Ascorbin, 
konz. Lebertran sowie Stimulantia zugefiihrt. Das Gew. steigt wieder 
ad 4250 g am 28. V. dann starkes Erbrechen mit reichlicher Blutbeimi- 
schung. Das Gew. sinkt dauernd ad 3400 g (8. VI). Nahrung herab- 
gesetzt, trotzdem abundantes Erbrechen ad 225 g pro die. 5. VI. Im 
Sinuspunktionsblut pH 7.30 (37°).CO, 46 Vol. % O, 8.5 Vol. % (v. Slyke). 
Cl im Totalblut 3.6 mg/cm*, Hgb. 78 %. NaCl wird abgesetzt. Hustet 
dauernd, kein Rasseln. Fangt an, regelmassig ad 38.7°C zu fiebern. Er- 
brechen lasst nach. Auf der Haut ein kleinpapuléses Exanthem. Die 
Gewichtsabnahme hort auf. Nahrungszulage ad 10 x 60g. 25. VI. Der 
Allgemeinzustand wird langsam besser. Blutbild 6. VI.: Hgb. 95 %. 
E. 3.6 Mill. L. 8800. 26. VI. Hgb. 106 %. E. 3.97 Mill. L. 8350. Gew. 3400 
g. Diagn.: Pylorospasmus acc. Eczema. Infectio ac. 


Bei einem Knaben von gewoéhnlicher Grdésse treten bald nach 
der Geburt durchfallige Stiihle und etwas spaiter Schmerzen im 
Zusammenhang mit der Mahlzeit auf. Allmahlich fangt Pat. an 
zu erbrechen und wird mit typischem Pylorospasmus ins Kran- 
kenhaus gebracht. In den Stiihlen ein wenig Blut und im Er- 
brochenen von Zeit zu Zeit reichlich Blut. Pat. ist sehr matt und 
hustet, ohne dass man in den Luftwegen objektiv etwas nach- 
weisen kann. An der Haut erscheint ein fiir Zarthautige typisches 
Ekzem. Der Fall ist wohl folgendermassen zu deuten: Der Darm 
des Pat. wird bald nach der Geburt infiziert, was durchfallige 
Stiihle und Magenschmerzen hervorruft, die von einer Gastritis 
oder einer eventuellen Ulceration in der Nahe des Pylorus her- 
riihren (Wagner + und spater blutiges Erbrechen): diese Reizung 
fiihrt zu Pylorospasmus und dem typischen Krankheitsbild. 
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5) M. R. do, Geburtsgew. 3700 g. Hat, seit er 3 Wochen alt ist, erbro 
chen. Wird im Alter von 1 % Mon. ins Krankenhaus gebracht. Gew. 
3840 g. Deutliche Peristaltik. Abundantes Erbrechen, von Zeit zu Zeit 
blutig, dunkel, stark schleimig. Unruhig. Gewichtszunahme recht lang- 
sam. Im Alter von 7 Mon. noch an einigen Tagen Erbrechen, bisweilen 
mit starkerer Blutbeimischung. Gew. 5500 g. Im Stuhl keine gréssere 
Blutmenge, kein Schleim. Das Réntgenbild zeigt, dass der Magen stark 
erweitert ist. Noch nach 6 Std. ca 4% der Kontrastmasse im Magen. 


Der Fall erinnert an den vorigen. Anfangs dachte man, es 
handele sich vielleicht um ein Uleus duodeni, aber das Réntgen- 


bild und das andauernde, auch sonst typische Krankheitsbild 
weisen darauf hin, dass die Pylorospasmussymptome in erster 
Linie wohl mit einer schweren Gastritis zusammenhangen. 


6) H.M. d, Vater Automontér, Mantsala, geb. 20. X. 1938. Familie 
gesund. Zweites Kind. Schwangerschaft regelmassig. 1 Woche vor der 
Geb. des Kindes fiel die Mutter aus ca 1 m Hohe, bekam an demselben 
Tage Wehen. Geburt gewéhnlich. Geburtsgew. 3650 g. Befinden des 
Kindes anfangs gut. Taglich 5x Brust. Im Alter von etwa 2 Wochen 
begann Pat. gleich nach der Mahlzeit zu erbrechen. Der Zustand besserte 
sich zunachst, wenn das Kind auf dem Schoss gehalten wurde. Danach 
wurde das Erbrechen dauernd heftiger. Wahrend der letzten 3 Wochen 
nur 3 kleine Stiihle nach Einlauf. Harn sparlich. St. pr. 7. XII. 1938: 
Gesichtsausdruck gewohnlich. Gew. 3450 g. Lange 54cm. Temp. 36.5°C. 
Koérperbau mittelkraftig, Fettpolster sparlich, reduziert. Elastizitat der 
Haut herabgesetzt, kleinpapuléses Exanthem im Gesicht, am Hals und 
am Oberkérper. Skelett, Nervensystem, Kreislauf- und Atmungsorgane 
tadellos. An Gaumen und Zunge Soor. Keine sichere Peristaltik. Réntgen: 
Magen sehr gross, erstreckt sich tiber die ganze Bauchhohle, grosse Luft 
blase, nach Verlauf von 6 Std. nur wenig Kontrastmittel im Darm. Wah 
rend der ersten Tage taglich 300 g Frauenmilch, Erbrechen sparlich. 
Nahrungszulage ad 600 g, worauf das Erbrechen sofort ad 135 g zunimmt. 
Deutliche Peristaltik. Gew. schwankt bis 17. XII. zwischen 3400 und 
3550 g. Danach wird der Nahrung 0.4 % NaCl zugesetzt. Das Gewicht 
steigt zuerst rasch, 23. XII, ad 3730 g, dann langsamer, 26. XII. ad 3780 g. 
Vom 29. XII. ab Eclorion-Analzapfchen. Gew. 5. II. 39: 3790 g. Koch- 
salz auf 0.6 % gesteigert. Nahrungszulage ad 10 x 80 g. Gew. 12. I: 
3930 g. Das Erbrechen hort vollstandig auf. Rasche Gewichtsabnahme 
ad 3660 g, 16. II. Der Darm beruhigt sich, die Nahrungsmenge wird 
vermehrt und das Erbrechen bleibt fort. Gew. steigert regelmassig ad 
4300 g. am 4. II. wo Pat. rekonvaleszent nach Hause entlassen wird, 
Die am Sinuspunktat vorgenommenen Untersuchungen und deren Ergeb- 
nisse gehen aus der Tabelle hervor. 
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TABELLE I. 


Datum Gewicht Hgb % Blut Pr 


CO,Vol. %|O, Vol. % 


| 


(37°) 


50 
40 58 


3500 
3430 
3600 20 

3760 20 48 
4270 7.40 49 
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In diesem Fall lasst sich anamnestisch kein Grund fiir den 
Beginn des Erbrechens nachweisen, wie wir es so oft bei Pyloro- 
spasmusfallen erleben. Das Ekzem des Pat. weist jedoch auf eine 
bestimmte Disposition hin. Bei der Aufnahme ins Krankenhaus ist 
der Krankheitszustand des Pat. klassisch und werden auch blut- 
chemisch die typischen Veranderungen festgestellt. Die Koch- 
salztherapie bewirkt in diesem Fall eine deutliche Wasserreten- 
tion und einen Gewichtsanstieg bis Mitte Januar Durchfall ein- 
tritt, der auf ein durch das Kochsalz bedingtes Darmédem zuriick- 
zufiihren sein diirfte. Gleichzeitig sistiert jedoch das Erbrechen 
plétzlich, und Pat. fangt an sich zu erholen. Ahnliche Falle aben 
wir ebenso wie Vollmer mehrfach beobachtet. In anderen Fallen 
wiederum, wie in dem vorhergehenden N:o 4, ist die Odemneigung 
so stark, dass der Gebrauch von Kochsalz als Therapeutikum 
nicht giinstig zu sein scheint. Auf Grund der bisher von uns ge- 
machten Erfahrungen kann aus einem Kochsalzzusatz zur Nahrung, 
neben subkutanen Injektionen, oft merkbarer Nutzen erwachsen, 
wenn eine Alkalose oder Hypochloramie konstatiert sind, obwohl 
noch keine Comasymptome auftreten; aber bei den spater im 
Frihling eingelieferten Fallen, also gerade um die Zeit, wo die 
Pylorospasmusfrequenz am gréssten ist, diirfte dies Behandlungs- 
mittel wegen der erwahnten grossen Odemneigung sogar gefahr- 
lich sein. Die Frage, ob dies auf der Krankheit selbst beruht 
oder eine Folge der durch die Krankheit bedingten Avitaminose 
ist, wagen wir nicht zu beantworten. Méglicherweise kénnen wir 
diese Odemneigung durch Bluttransfusionen oder intravendse 
Blutplasmainjektionen beeinflussen. Die Frage bedarf jedoch 
fortgesetzter Untersuchung. 
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7) T. A. L. 2, Vater Radiotelegraphist, Munkkiniemi, geb. 8. 1\ 
1939. Hereditar nichts Erwahnenswertes. Erstes Kind. Schwangerscha'' 
gewohnlich. Entbindung auf der Fieberabteilung: Sectio caesarea abd 
minalis profunda. Bei der Mutter im Anschluss an die Geburt Adnexit 
Geburtsgew. 3900 g. Anfangs munter, Appetit gut. Nach einigen Tag 
Erbrechen und vom 10. Tage ab regelmassig nach jeder Mahizeit. | 
brechen typisch, voluminés. Gew. dauernd gesunken. Darmtiatigk« 
gewohnlich. St. pr. 25. IV. 39: Allgemeineindruck leidlich. Gew. 3500 
Lange 53 cm. Temp. 36.5°C. Unterhautgew. sparlich, reduziert. Hay 
rotlich, Turgor herabgesetzt. An der Brusthaut einige kleine rétlic! 
Flecke. Nervensystem, Skelett, Atmungs- und Kreislauforgane tadello 
Im oberen Teil der Bauchhoéhle typische Peristaltik, im Stuhl Wagner 
Bei der Magenspiihlung wird schleimiger Mageninhalt erhalten. Lum! 
Punkt. — klarer Liq. cerebrospin. Nonne —, Pandy —, WaR 

Réntgenuntersuchung des Magens: Ventrikel gross. Innerhalb 6 St 
nichts in den Darm entleert. Das Erbrechen dauert im Krankenhaus mi 
gleicher Heftigkeit fort. Das Gew. sinkt dauernd ad 2900 g, 6. V. Vor 
29. IV. ab wird der Nahrung 0.4 % NaCl zugesetzt. Frauenmilch 10x 50 ¢ 
Stuhl alle zwei Tage. 5. V. Im Sinuspunktionsblut: Hgb. 148 %, C 
3.1 mg/cm*, pH (37°) 7.5. CO, 66 Vol. %, O, 13.3 Vol. %. 6. und 7. \ 
physiol. Kochsalzlésung subkutan. An den Injektionsstellen bilden sic! 
grosse Hamatome, ebenso an der Fingerbeere, aus der eine Blutprob: 
entnommen wird. Im Erbrochenen reichlich Blut, Erbrechen ad 450 ¢ 
pro die. Allgemeinzustand dauernd verschlechtert. Im Schlafenvenenblut 
13. V: Hgb. 59 %, Cl 3.3 mg/cm’, pH (37°). 7.7 CO, 81 Vol. %, O, 9.8 
Vol. %. Blut intraperitoneal, aber jeder Stichkanal blutet. 22. V. Exitus 
letalis. Obduktion: Magen dilatiert. Pylorusmuskel stark kontrahiert 
ca 4 mm dick. In der Magen- und Darmwand kleine stecknadelkopf 
grosse Punkte, die von einem im Durchmesser 5 a 10 mm grossen blutig 
verfarbten Bezirk umgeben sind. Diagn.: Pylorospasmus, Diathesis 
haemorrhagica. 


In diesem Fall setzt das Erbrechen sehr zeitig ein. Eine im 
Zusammenhang mit der Geburt erfolgte Infizierung kann man 
wenigstens vermuten, weil auch bei der Mutter Komplikationen 
infektidsen Charakters entstehen. Die grésste Bedeutung des 
Falles liegt unseres Erachtens indessen darin, dass wir sehen, wie 
sich bei einem Pylorospasmuspatienten, zumal im Friihjahr, 
rasch eine allgemeine hamorrhagische Disposition entwickelt. 
Eine wie grosse Rolle die Infektion, eine wie grosse der Mangel 
an Schutzstoffen spielt, vermégen wir vorlaufig nicht zu entscheiden. 
An unserer Klinik werden soeben Untersuchungen ausgefiihrt, 
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die teils auf die bei jungen Neugeborenen, teils bei Pylorospasmus- 
patienten im Mageninhalt feststellbaren, auf eine Gastritis hin- 
weisenden Symptome sowie teilweise auf das Blutbild dieser 
Patienten und andere in deren Blut auftretende Veranderungen 
gerichtet sind. 


Zusammenfassung. 


Wir konstatieren, dass der Pylorusspasmus in Finnland im 
Friihjahr bedeutend haufiger als in den anderen Jahreszeiten 
vorkommt. Dies weist deutlich auf einen aus der Umwelt des 
Kindes stammenden krankheitserregenden Einfluss hin. Gestiitzt 
auf die hier wiedergegenen Krankengeschichten sind wir zu der 
Annahme geneigt, dass wenigstens ein wichtiger Atiologischer 
Faktor beim Zustandekommen des unstillbaren Erbrechens_ bei 
jungen Sduglingen in einem katarrhalischen resp. inflamma- 
torischen Prozess in der Magenwand selbst zu suchen ist. Die 
Entstehung dieses wird unter anderem durch die starke 
Hyperaziditat der ersten Lebenstage und durch die obligate 
Bakterieninvasion begiinstigt. 
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Aus der Medizinischen Abteilung des Kinderkrankenhauses in Gotenburg. 
Chef: Professor Med. Dr. Arvid Wallgren. 


Sektionsfall von epidemischem Ikterus (Hepatitis 
epidemica). 


Von 


PER SELANDER. 


In einer friiheren Arbeit in dieser Zeitschrift hat Verf. die 
Literatur iiber Sektionen referiert, die bei letal verlaufenen Fallen 
von epidemischem Ikterus vorgenommen worden waren. Die 
dort angefiihrten Daten zeigten, dass solche Untersuchungen 
ausserst selten zur Ausfiihrung kamen, was natiirlich darauf 
beruht, dass die Krankheit an und fiir sich nicht zum Tode fiihrt. 
Da unsere Kenntnisse iiber die Leberveranderungen bei der in 
Rede stehenden Krankheit aus diesem Grunde nicht vdollig be- 
friedigend sind, hielt Verf. es fiir angezeigt, hier einen Fall von 
epidemischem Ikterus mitzuteilen, der obduziert werden konnte. 


5jahriges Madchen, Zwilling. — In dem Hause, in dem die Eltern 
der Patientin wohnten, traten in den ersten Monaten des Jahres 1938 
ungefahr 30 Falle von Gelbsucht auf. (Eine Anzahl von diesen Fallen 
konnte Verf. untersuchen; sie wiesen das klinische Bild auf, das gewohn- 
lich unter dem Namen Icterus catarrhalis geht und in der nordischen 
Literatur nunmehr 6fter Hepatitis acuta sive epidemica genannt wird.) 
— Der Zwillingsbruder erkrankte mit Bronchitissymptomen; seine Temp. 
stieg auf 39°.3, er bekam Erbrechen und nach 2tagiger Krankheit trat 
Gelbsucht auf. In der Zeit vom 4. I. bis zum 10. I. wurde er im Kinder- 
krankenhause behandelt. Meulengracht erreichte ein Max. von 24. Bei 
der Entlassung war er subjektiv gesund. — Die Schwester erkrankte 
am 31. I. mit Temp.-Steigerung, Erbrechen und Schmerzen im Bauch. 
Die ersten Tage blieb sie in hauslicher Pflege. Die Temp. begann indes 
zu steigen, und Pat. klagte iiber Kopfschmerzen, weshalb sie am 2. II. 
ins Kinderkrankenhaus gebracht und dort aufgenommen wurde. Es 
war ein sehr mageres und schwachlich gebautes Madchen. Bei der Auf- 
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nahme war sie stark mitgenommen, wies Anzeichen starker Wasserver- 
luste auf und zeigte ein stumpfes Verhalten. Zu dieser Zeit war bei ihr 
keine deutliche Gelbsucht zu konstatieren. Sie hatte leichte Nackenstei- 
figkeit und schien leicht umnebelt zu sein. — Rachen, Herz, Lungen 
Lymphdriisen, Ohren: 0. B. Bauch: von normaler Konfiguration. Pat 
markierte im ganzen Bauch Empfindlichkeit, aber keine Schmerzhaftig- 
keit an einer scharf umschriebenen Stelle. Leber und Milz waren nicht 
sicher vergréssert. Temp. 40°. Puls: 140. — Blut: Hb 88 %, rote Blut- 
kérperchen 4.49 Mill. Weisse Blutkérperchen 6,800. Differentialzahlung 
Neutrophile stabchenkernige 6 %, segmentkernige 66 %, Lymphozyten 
22 %, Monozyten 6%. Keine toxische Granulierung. 8S. R. (Mikro). 
14 mm. — Harn: nicht dunkel. Heller neg. Almén neg. Sed.: Nichts Pathol. 
— Fdzes: von normalem Aussehen, keine Diarrhéen wahrend des Spitals 
aufenthaltes. Weder Typhus noch Paratyphus, Gartner oder Dysenterie 
— Mantoux 1 mg neg. — Wassermann usw. neg. — Takata-Reaktion neg. 
— Weil neg. — Bunnel neg. — Widal neg. fiir Typhus, Paratyphus, Gartner 
und Bang. 

Am Abend des Aufnahmetages bekam die Pat. epileptiforme Anfille, 
die sich am folgenden Tage wiederholten. Im Intervall desorientiert, 
Anorexie, Erbrechen. Lumbalpunktion am Tage nach der Aufnahme gab 
blutigen Liquor. Pandy +, Nonne +, 9700 rote und 8 weisse Blut- 
kérperchen per mm‘. 

Am 5. II. morgens bekam Pat. eine deutliche Gelbsucht. Meulengracht 
43, Hammarsten +++. Gleichzeitig wird sie etwas klarer, die Temp. 
sinkt. Das Leukozytenbild am selben Tage: Gesamtzahl 7200; neutroph. 
stabchenkernige 6 %, segmentkernige 68 %, Lymphozyten 21 %, Mono- 
zyten 5%. Keine toxische Granulierung. 

Am 6, IT. ist Pat. komatés, die Temp. steigt auf 39°.5. Am 7. II. Exitus 
unter Temperatursteigerung auf 40°.6. 

Kine am 4. II. ausgefiihrte Blutkultur zeigte Parakoli-Wachstum. 


Epikrise. Wahrend einer »Hausepidemie» von Ikterusfallen, 
von welchen 30 zur Kenntnis des Verfassers gelangten, erkrankte 
ein Sjahriges Zwillingspaar, das eine Kind an einer Hepatitis 
von der nicht ungewéhnlichen Form mit hohem Fieber und mit 
Bronchitissymptomen. In diesem Fall war der Verlauf unkompli- 
ziert. Das andere erkrankte mit Schmerzen im Bauch, Erbrechen, 
Anorexie, Fieber. Auftreten der Gelbfarbung am 6. Krankheits- 
tage. Die Krankheit setzte auch in diesem Fall in der bei epide- 
mischem Ikterus gewohnlichen Weise ein. Aber schon am 3. 
Krankheitstage hatte diese Patientin zerebrale Symptome (Stumpf- 
heit, Nackensteifigkeit, pos. Laségue), die immer starker wurden 
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(epileptiforme Anfalle, Bewusstseinstriibung, blutiger Liquor). 
Am 5. Krankheitstage konnten Parakolibakterien aus dem Blute 
geziichtet werden. Am 8. Krankheitstage Exitus unter den An- 
zeichen eines schweren Gehirnschadens. 

Von keiner der Krankheiten, die ausser der spezifischen Hepa- 
titis acuta sive epidem. im Kindesalter Gelbsucht hervorrufen 
kénnen (d. s. Pyelitis, Pneumonie, Weilsche Krankheit, Mono- 
nucleosis infectiosa, und vielleicht die typhésen Krankheiten) 
lagen hier irgendwelche Anzeichen vor.  Fiir einen septischen 
Zustand, mit dem das Bild einige Ahnlichkeit hatte, fand sich 
keine nachweisbare Eingangspforte, keine Zeichen einer Nieren- 
reizung. Auch im Leukozytenbilde lag nichts vor, was fiir einen 
septischen Zustand gesprochen hatte. Eine Blutkultur ergab 
jedoch Wachstum von B. parakoli. Falle von spontanem Auf- 
treten einer Parakolisepsis im Kindesalter sind indes nicht bekannt, 
selbst eine Kolisepsis ist ja in diesem Alter dussert selten. Hier 
fehlten iibrigens die Bedingungen fiir eine solche Sepsis. Von 
diesen, die am haufigsten in einer Darminfektion, weniger oft in 
einer Pyelitis bestehen, waren ja keine Anzeichen zu finden (keine 
Diarrh6en, Harnsediment normal). Der Parakolibefund muss 
deshalb als eine praagonale Bakteriémie gedeutet werden. Die 
enge Zusammengehorigkeit mit einer Haufung von epidemischem 
Ikterus und nicht zuletzt das Verhalten, dass der Zwillingsbruder 
vor kurzem Ikterus gehabt hatte, deuten darauf, dass die Grund- 
krankheit bei diesem Madchen ein Anfall einer spezifischen Hepa- 
titisinfektion gewesen war. 

Die Sektion ergab folgenden Befund: 


Stark abgemagertes Kind mit deutlichem Ikterus. Keine Hautblu- 
tungen. Die Thorarkavitdten normal, Perikardium und Pleura o. B., 
keine Blutungen. Die Lungen normal, keine Zeichen von Pneumonien. 
Das Herz hat normale Grésse, Klappen und Miindungen o. B. Myokardium 


von normalem Aussehen. 

Die Diinnddrme sind deutlich 6dematés, mit leicht geschwollener und 
geréteter Schleimhaut. Das Zékum gleichfalls 6dematés, mit geschwollener 
und geréteter Schleimhaut. In der Flerura sigmoidea tritt die Schwellung 
noch starker hervor. Die Magenschleimhaut zeigte keine sicheren 
Veranderungen. Das Duodenum gleichfalls sichere Verande- 


rungen. 
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Die Serosa ist iiberall glatt und glanzend, keine Blutungen. Kein 
erhéhte Flissigkeitsmenge im Bauch. 

Die Lymphdriisen im Mesenterium etwas geschwollen, héchstens bis 
zu Pfefferkorngrésse. Die Lymphdriisen in der Porta hepatis bedeuten: 
vergroéssert, die groéssten erreichen die Grésse einer halben Kirsche. Sons! 
sind die Lymphdriisen normal. 

Die Leber wiegt 800 g, die Schnittflache ist vollstandig glatt, die Kon 
sistenz scheint etwas erhéht zu sein. Farbe: graugelb. Die Schnittflach: 
zeigt ein trockenes, gelbes, undurchsichtiges Parenchym mit deutlicl 
verringerter Zeichnung, so dass die ganze Leber ein massives, homogenes 
Aussehen bekommt. Keine Perihepatitis. 

Die Gallenblase von normaler Grosse, die Wand diinn, geschmeidig 
Keine Konkremente. Sparliche Menge von dunkler Galle. Die Gallen- 
gange zeigen nirgends deutliche Veranderungen, kein Hindernis. 

Pankreas hat makroskopisch normales Aussehen. 

Die Milz macht einen etwas grossen Eindruck, sie weigt 75 g. Die 
Pulpa ist stark schmierig. 

Die Nieren: Rinde trocken und etwas schwach gezeichnet, nicht schwel- 
lend. 

Die Nebennieren ohne deutliche Veranderungen. 

Nervensystem: Wurde nicht untersucht. 


Mikroskopische Untersuchung: (Gellerstedt). 
Myokardium: Angedeutete feintropfige Verfettung in einzelnen Muskel- 


fasern. 

Magen und Darm ohne sichere Veranderungen. 

Die Duodenalschleimhaut in der Gegend der Papilla Vateri ist zum 
Teil autolysiert; sonst kein wesentlicher Befund (wie gewéhnlich etwas 
rundzellenhaltiges Stroma). 

Die Mesenteriallymphdriisen ohne deutliche Sekundarfollikel, sonst 
aber o. B. 

Die Lymphdriisen in der Porta hepatis deutlich verandert. Die nor- 
male Struktur ist durch eine ziemlich diffuse Infiltration von myeloiden 
Zellelementen (von derselben Natur wie sie im nachstehenden be- 
schrieben wird) verwischt, welche Infiltration in diesen Driisen womdg- 
lich noch markanter ist als in der Leber. Neutrophile Leukozyten kommen 
nur in einzelnen Exemplaren vor. — Die Oxydasereaktion ist in zahl- 
reichen Elementen positiv (grobe Kérnung), ausserdem in anderen Zellen 
angedeutet (feine oder schiittere K6rnung), und schliesslich negativ in 
einer grossen Zahl von Zellen mit sonst myeloider Morphologie (Myelo- 
blasten und deren Vorstadien?). Giemsapraparat zeigt, dass in der Lymph- 
driise reichliche Myeloblastenformen vorkommen. Der retikuloendo- 
theliale Apparat ist, was die einzelnen Zellen betrifft, geschwollen, befindet 
sich aber nicht in Proliferation. Hier und da sind in der Driise Haufen 
von koliahnlichen Bakterien anzutreffen. 
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Die Leber zeigt in ihren Zellen eine hochgradige Verfettung vom diffusen 
Typus. Dabei ist die Peripherie ungefahr gleich stark wie das Zentrum 
der Acini betroffen. Fetttropfen sind in der Leberzelle auf eigentiimliche 
Weise angeordnet: die dicksten Tropfen liegen in der Peripherie der Zelle, 
die feineren hauptsachlich in ihrem Zentrum. 


> 


Abb. 1. Mikrophotographie der Leber; auf dem Bilde treten die periportalen 
Infiltrate deutlich hervor. 


Die Kupfferschen Sternzellen sind geschwollen, einzelne von ihnen 
sind hochgradig verfettet, die Zahl dieser Zellen ist aber nicht erhdéht, 
und sie enthalten ebenso wie die Leberzellen kein Eisen. — (Versuche, 
die intra- und interzellularen Gallenkapillaren nach Eppingers Methode 
darzustellen, fielen nicht zufriedenstellend aus, vor allem durch die stark 
blasenhaltige Zellstruktur infolge der Verfettung, und dadurch, dass 
Teile der Lipoide sich bei dieser Methode stark farben. Stellenweise 
sieht man jedoch Fragmente von Gallenkapillaren, die aber nicht augen- 
fallig erweitert sind). In einem Teil der Leberzellen kommt jedoch 
etwas kérniges Gallenpigment vor. Der Blutgehalt der Leberkapillaren 
ist normal oder herabgesetzt. Die Kapillaren sind also oft kollabiert. 
Der Dissesche Raum ist nicht deutlich sichtbar. Die Endothelzellen im 
allgemeinen etwas geschwollen. 


456 


Die Portastrange zeigen starke Veranderungen in Form von ziemlich 
reichlicher Zellinfiltration. Diese Infiltration, die nicht deutlich in Ge- 
fassstammen oder in deren Umgebung oder um die Gallengange lokalisiert 
ist, besteht hauptsachlich aus monozytaren Elementen und aus sparlichen 
polynukledren Leukozyten (nicht aus Eosinophilen). Die monozytaren 


Abb. 2. Mikrophotographie der Leber. In den Leberzellen hochgradige, 

relativ kleintropfige Verfettung. Man sieht eine Randpartie eines peripor- 

talen Infiltrates, das zum iiberwiegenden Teil aus Rundzellen besteht, aber 
auch einzelne Plasmazellen und polynukleare Leukozyten enthalt. 


Elemente sind vorwiegend gross und haben einen rundlichen oder ovalen 
Kern und oft stark basophiles Zytoplasma ohne deutliche Granulierung. 
Ausserdem kommen zahlreiche lymphozytoide Formen und einzelne 
Plasmazellen vor. Die Infiltration hat also einen deutlich myeloiden, aber 
gleichzeitig einen (subakut) entziindlichen Charakter. 

Im Rande der Infiltrathaufen an der Grenze gegen die Acini kommt 
hier und dort eine augenfallige Gallengangneubildung vor. Diese neuent- 
standenen Gallengangstrange sind an vielen Stellen sparlich von Leuko- 
zyten durchsetzt. Auch in einem Teil der gréberen Gallengange der Porta- 
strange sind einzelne Leukozyten zu sehen. — 

An vielen Stellen kommen Ansammlungen von gramnegativen Stab- 
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chen vor, die wahrscheinlich in dilatierten Kapillaren liegen und ihre 
gegenwartige Grosse sicherlich durch postmortales Wachstum erreicht 
haben, da sich keine Reaktion in der Nachbarschaft vorfindet. In den 
Gallengangen sind dagegen keine Bakterien zu sehen. 

Gallenblasenwand, Schleimhaut des Ductus choledochus und der Papilla 
Vateri total (postmortal?) autolysiert ohne Kern- und Zellstruktur. Ein- 
zelne koliahnliche Bazillen werden in und auf der Schleimhaut des Gallen- 
gangs und in der Papille angetroffen. — Die tibrigen Wandschichten 
dieser Gebilde weisen keine sichere Veranderung auf. 

Das Pankreas ist teilweise autolysiert. Im erhaltenen Parenchym 
sind die histologischen Verhaltnisse — abgesehen von einer ausserst ge- 
ringen, fleckenweise im Stroma vorkommenden Rundzellenmenge — 
normal. Der Ductus pancreaticus o. B. 

Die Milz zeigte eine starke Myeloidreaktion mit einzelnen Mega- 
karyozyten; ausserdem eine leichte akute Splenitis. 

Die Nieren weisen keine sicheren Veranderungen auf. Die Nebennieren 
haben einen herabgesetzten Lipoidgehalt in der Rinde, sonst normale 
Verhaltnisse. 


Der bedeutungsvollste Befund bei der Sektion (das Gehirn 
konnte leider nicht untersucht werden) war ein diffuser Leber- 
schaden. Die Veradnderung traf alle Elemente der Leber (hoch- 
gradige Verfettung der Leberzellen, geschwollene Sternzellen, 
reichliche Zellinfiltration in den Portastrangen). Auch die Lymph- 
driisen in der Porta hepatis schienen vom selben Schaden betroffen 
zu sein (verwischte Struktur durch eine reichliche Infiltration von 
myeloiden Zellen). — Dass die bei der Blutkultur angetroffene 
Bakterie nicht das primare Krankheitsagens war, scheint durch 
die mikroskopische Untersuchung bestatigt zu sein (keine Ge- 
websreaktion in der Umgebung der gefundenen Bakterien). 

Der Fall muss also als einer von den sehr seltenen Sektions- 
fallen eines epidemischen Ikterus in einem friihen Stadium gedeutet 
werden. Das histologische Bild gleicht hier demjenigen, das wir 
von einigen Fallen kennen, in denen es sich wahrscheinlich um 
dasselbe Leiden handelte (Eppinger 1923, Wallgren 1930). In 
unserem Falle fand sich jedoch eine Fettinfiltration in den Zellen, 
in Eppingers Fall eine Nekrotisierung der Zellen. Unser Fall 
zeigte ausser der parenchymatésen Veranderung ebenso wie die 
Falle Wessels (1924), Wallgrens (1930) und Schrumpfs (1932) eine 
deutliche interstitielle Reaktion und gibt folglich trotz der kurzen 
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Krankheitszeit keinen Aufschluss iiber die Frage, ob die Leber- 
veranderungen durch einen primaren Parenchymschaden und eine 
sekundare interstitielle Reaktion entstehen oder umgekehrt. 
Die Regeneration gab sich schon in diesem friihen Stadium ir 
Form von Gallengangneubildung zu erkennen. 

Wie illustrativ das mikroskopische Bild in einem solchen Fall 
auch erscheinen kann, ist es wahrscheinlich fiir den anatomischen 
Zustand bei der spezifischen Ikterusinfektion doch nicht immer 
charakteristisch. Der friihere Zustand der Leber, das verschiedene 
Alter der Patienten, die Heftigkeit der Infektion, die Dauer der 
Krankheit und vielleicht auch andere Faktoren sind vermutlich 
von Bedeutung und bewirken, dass die Bilder von verschiedenen 
Lebern, die von derselben Art von Infektion angegriffen waren, 
einander nicht immer gleich sind. Auf diese Weise erklart es sich 
gut, weshalb mikroskopische Untersuchungen von Lebern, die 
angeblich von Fallen der hier in Rede stehenden Krankheit 
stammen, den Beschreibungen nach zu urteilen, unbestreitbar 
mancherlei Unterschiede aufwiesen; mitunter sah man das Bild 
eines tiberwiegend parenchymatésen Schadens, 6fter handelte es 
sich jedoch vorwiegend um eine interstitielle Entziindung. Mit 
anderen Worten: Eppingers vermutlich recht stark herunter- 
gekommene Soldaten im Weltkriege waren wahrscheinlich nicht 
imstande, der Infektion so wirksamen Widerstand zu leisten und 
dem Leberschaden zu trotzen wie Wessels Fall aus einer norwegi- 
schen Bevélkerung in Friedenszeiten. Schrumpfs friiher Fall wie 
auch der Fall des Verf. zeigte einen diffusen Schaden an allen 
Zellelementen. Wallgrens spater Fall zeigte ein Bild, das einer 
Leberzirrhose glich. — Ein charakteristischer Zug fiir diese Infek- 
tion ist offenbar die Anschwellung der Driisen in der Porta hepatis. 

Die Todesursache war im Falle des Verfassers zusehends eine 
intrakraniale Blutung (Umnebelung, Nackensteifigkeit, pos. 
Laségue, epileptiforme Anfalle, blutiger Liquor). Weshalb die 
sonst gewohnlich benigne Infektion bei diesem Madchen eine 
intrakraniale Hamorrhagie verursachte, entzieht sich einer sicheren 
Beurteilung. Mag sein, dass die schwachliche Konstitution der 
Patientin dabei eine Rolle gespielt hat. Wie Verf. in einer friiheren 
Arbeit erwahnt hat, sind schon Faille von epidemischem Ikterus 
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publiziert, bei welchen zerebrale Affektionen hinzutraten. Es lasst 
sich jedoch nicht feststellen, ob in diesen Fallen ein sicherer ur- 
sachlicher Zusammenhang zwischen der spezifischen Infektion und 
der Blutung etc. besteht. 
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From the Pediatric Clinic of the University at Lund. 


The Influence of Citric Acid Milk on the Percentage of 
Ca and Inorganic P in Serum. 


By 


STURE A. SIWE. 


Acid milk has been recommended as infant food from two 
quite different points of view. On the one hand it has been used 
as a therapeutic in cases of dyspepsia ever since Marriott’s time, 
particularly in the form of lactic acid milk. According to common 
experience the effect of this has been very favourable. On the 
other hand hydrochloric acid milk has been recommended as a 
suitable diet with symptomatic effect in spasmophilia. While 
lactic acid milk has come very much into vogue, the same can 
hardly be said of the hydrochloric acid milk. In both cases, how- 
ever, it is a question of strong acids, the administering of which 
can hardly be placed in the hands of anybody, not to mention 
other drawbacks. 

At the Lund clinic the two kinds of acid milk have therefore 
hardly been used at all, although their effectivity has been verified 
by control experiments. As it was evident, however, that the 
innocuous and handy citric acid normally present in the body 
and playing there a physiological réle, as was shown not least 
by the Lund physiologist Thunberg and his school, could have the 
same effect as lactic acid in cases of dyspepsia (Weissenberg and 
Beumer), this therapeutic form was introduced at the Lund clinic 
and has been tested there now for nearly three years with good 
results. In the beginning the practical »citretts» produced by 
Benckiser & Co. at Ludwigshafen were used, but later on they 
were exchanged for the »citrido» tablets of similar composition 
which are produced in this country. Then the question arose 
whether the citric acid milk could compensate for the hydro- 
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chloric acid milk also in its symptomatic effect on spasmophilia. 
Since I showed in 1935 that the hydrochloric acid milk caused 
an increase of the serum percentage of Ca and that there are valid 
grounds to suppose that it was this increase which brought about 
the therapeutic effect, the question could be more precisely formu- 
lated thus: — Does citric acid milk also increase the content of 
Ca in serum? 

In order to investigate this matter the serum calcium was 
determined before and, at equal intervals after the supply of citric 
acid milk. The result is seen from a few curves reproduced here as 
examples in fig. 1. 


~ 


— 


2 2% hours 
Fig. 1. 


It is evident from these experiments as well as from a number 
of similar ones not published here, that the citric acid milk causes 
a more or less distinct increase of the Ca content in serum. That 
this is not the case on a supply of the same quantity, 200 g, of 
ordinary whole milk, has been shown.by the author at an early 
date. 

Under such conditions it might be imagined that the citric 
acid milk had the advantage, among others, that the supply of 
Ca to the organism increased. That this is what happens on the 
ingestion of a single dose of citric acid milk is obvious, unless the 
increase of Ca is considered dependent on the mobilization of Ca 
from the body’s own stores. In this case, however, P should in- 
crease simultaneously in the serum, as it generally does on a sub- 
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cutaneous or intraperitoneal supply of citrate in animals. In order 
to clear up this question: From where does the calcium in the 
increase after a supply of citric acid milk come?, the phosphorus 
in the serum was also determined at the same intervals. The result 
is seen from fig. 2, where a few examples of the content of phos- 
phate-phosphorus in serum are given. 

Thus the inorganic phosphorus does not increase in serum on 
supply of citric acid milk. 

Under such conditions it might be imagined that the citric 
acid milk could be an ideal means of supplying the body with 
calcium. The question then arises, however, whether the effect 
of a single dose recurs even after the body has got accustomed 
to this food. For it is a known fact that on a continued abundant 
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Fig. 2. 


supply of calcium to an animal the content of calcium in the blood 
cannot after a certain time remain above the mean, as well as that 
on an abundant supply of phosphate the content of phosphorus 
cannot in the long run be kept above the usual. If then a test 
meal of citric acid milk causes an increased resorption of calcium, 
it is nevertheless not certain that this is found for inst. in an infant, 
who has been on this diet for a certain time. Fig. 3 shows a few 
determinations of the serum calcium before and after a citric 
acid milk meal in infants who have kept this diet for at least 2 
weeks. 

It is seen from the curves that the increase of Ca is not 
so rapid and constant as on a single test meal with citric acid milk. 
Therefore the citric acid milk implies no certain calcium therapy 
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in the long run, even if it increases the content of Ca in serum in 
the beginning. How the hydrochloric acid milk stands in 
this respect the author cannot tell. 

The results of the above described experiments agree well 
with earlier investigations on these matters. In another respect, 
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Fig. 3. 


however, they are rather surprising. The addition of citric acid 
causes a considerable change in the condition of the calcium and 
phosphorus in the milk. While in a series of analyses of different 
milk samples there is a 


Content of Ca Content of P 


in milk in ultrafiltrate | in milk in ultrafiltrate 


146 mg % 24.8 mg % 5.7 mg % 30 mg % 
148.5 » 27 » 3. » 30 » 
150 » 29.6 » 4, » 34 » 
148 » 30 » | j » 


one finds in citric acid milk 


172 mg% | 36.6 mg % % 
172 » 3$ 76.5 » 


171 » 


Even provided that the citric acid milk evaporates somewhat 
while boiling up — it is, however, diluted later on by the addition 
of the water in which the tablets are dissolved — it will be obvious 
that by the addition of acid a certain part of the calcium — not 
by any means all of it — is converted into ultrafiltrable form, 
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while nearly all the phosphorus is transformed into such. Unde: 
such conditions it is worth observing that the calcium, certainly, 
but not the phosphorus is absorbed to an increased extent and 
causes an increase in the serum content. How this fact is to b 
explained is not yet quite clear. 


Summary. 


1. The citric acid milk causes an increase of the calcium content 
in serum in the beginning. This increase, however, is not constant 
later on. The content of phosphorus in serum is not influenced. 

2. By addition of 0.4 per cent citric acid to milk a certain 
part of the protein-combined calcium and nearly all the phos- 
phorus are converted into ultrafiltrable form. 
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Drei Falle von Ventilbronchostenose extrabronchialer 
Entstehung. 


Von 


GERT v. SYDOW. 


Die Ventilbronchostenose ist ein Phanomen, das gewoéhnlich 
einen Fremdk6rper im Bronchialbaum zur Ursache hat, und daher 
vor allem von den Bronchoskopisten (Chevalier Jackson u. a.) 
studiert worden ist. Da sich die Bronchien im Inspirium erweitern, 
im Exspirium verengern und verkiirzen, wird der Fremdkérper 
wahrend des Exspiriums sehr dicht von der Bronchialschleimhaut 
umschlossen, und wahrend des Inspiriums etwas lockerer gelassen, 
so dass die Luft leichter heraus- als hereinstreichen kann. Mit 
jedem Atemzug wird also die Lunge immer strotzender mit Luft 
unter immer héherem Druck vollgepumpt, es entwickelt sich ein 
Emphysem unterhalb der Stenose. Wenn der Fremdkérper sitzen 
bleibt, wird er ja schnell von Schleimhautschwellung und stauen- 
dem Sekret umgeben, so dass bald eine véllige Absperrung des 
betroffenen Bronchus erfolgt, und das Emphysem sich in eine 
Atelektase verwandelt. 

Beim Erwachsenen scheint es, dass Ventilstenosen, ausser 
durch Fremdk6rper, fast nur durch andere intrabronchiale 
stenosierende Gegenstande verursacht werden kénnen!: man 
findet Angaben tiber Tumoren und Entleerungen aus _ perforie- 
renden Gebilden, wie kasige Tuberkeln, Aneurysmen usw. Bei 

1 Séderling hat neulich zwei Falle jugendlicher Erwachsener mitgeteilt, 
in denen die Stenosen wenigstens teilweise extrabronchial bedingt scheinen: 
in einem Falle durch eine ulzerierende Bronchialdriise, im anderen durch 


eine zirkulare (peribronchitische?) Verengung, von einer zahen grauen Haut 
iiberzogen. 
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Alter 


Beginn 


Ausdehnung 


Intrabronchiale Ursachen: 


van Gilse II 


3 J. 


Huizinga III |2 % J. 


Huizinga IV 


Lierle II 
Orel I 


Orel II 


Hall 


Spivek II 


2 J. 


2% J. 


Schleichend 
Akut 
Akut 
Schleichend 
Schleichend 


Schleichend 


Schleichend 


Akut 


Extrabronchiale Ursachen: 


Kohn 


Myerson 


Huizinga I. 


Eliasberg I. 


Eliasberg II. 


Spivek I 
Spivek IV 


Faust 


12 Woch. 


3 Mon. 


4 Mon. 


9 Mon. 
1J. 9 M. 
10 Mon. 
7 Mon. 


9 Mon. 


Schleichend 


Akut 


Akut 


Schleichend 
Schleichend 
Schleichend 
Schleichend 


Schleichend 


L. Unterlappen Emphysem 
. Lunge Emphysem 

R. Lunge Emphysem 

R. Lunge Emphysem 

L. Lunge Emphysem 


subkut. 
kleiner 


Beide Lungen Emphysem, 
u. mediast. Emphysem, 
Pneumothor. sin. 

L. Oberlappen Atelektase, 1. Unter. 

Emphysem. Friher Atel. r. Seite n. 
Aspiration. 

R. Lunge Emphysem, 
mediast. Emph. 


subkut. u. 


R. Unter- u. Mittellappen Emphysem, 
Oberlappen Atelekt. 


R. Lunge Emphysem. 


Emphysem, zuerst 1. Lunge, 1 Mon. 
spater r. Lunge. 


R. Unter- u. Mittellappen Emphysem. 
R. Lunge Emphysem. 

L. Lunge Emphysem. 
L. Lunge Emphysem. 


L. Lunge Emphysem. 


Kindern hat man auch einige Falle gefunden, die ex trabron- 
Ursachen hatten. 


chiale 


In der Literatur habe 


ich 


16 Falle 


von kindlichen Ventil- 


bronchostenosen, die nicht von Fremdk6rpern hervorgerufen waren, 
finden kénnen, bei denen die Ursache der Stenose, durch broncho- 
skopische Untersuchung oder durch Obduktion eindeutig fest- 
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5% J. 
7%J. 
5 J. 
| 


Ursache der Stenose Ausgang 


Nekrot. Massen im |. Hauptbronchus, darin| Schnelle Wiederholung 
TB nachweisbar. nach Op. 

Granulat. gewebe im r.Br, nicht sicher tuberkul | Nach einigen Wochen ge- 
Natur. Keine Tuberkulinprifung! sund (Op.) 

Granul. propfen im r. Br., darin Tuberkel, aber Nach einigen Wochen ge- 
Pirquet neg.! sund (Op.) 

Granul. ahnliche Tumormasse im r. Br. Pos.) Nach 6 W. Lokalbeh. keine 
Tuberkulinreaktion. Stenose. 

Tuberkulése Kasemassen im 1. Br. 2 Mon. spater nur noch 

dichter Hilus (Op.) 

Kasige Massen im r. Br. u. Trachea. Pos. 2 Mon. spater keine Stenose 

Tuberkulinreaktion. (Op.) 


Gestieltes Granulom im |]. Br. Pos. Tuberkulin-| Normales Bild nach Op. 
reaktion. 


Granul. gewebe im r. Br. Pos. Tuberkulin-| 40 Tage spater normales 
reaktion. Bild. 


R. Br. zufolge Druck v. aussenz u einer Mond-! Nach etwa 2 Mon. fast 
sichelférm. Spalte verengt. Pos. Tuberkulin-| symptomfrei. 
reaktion. 

Geschmolzene Tbc-driise im r. Tracheobronchial- Gestorben wahrend d. 
vinkel, die Tr. u. den r. Hauptbr. verengend. Bronchoskopie. 

Umschriebene runde Schwellung der lat. Wand’ In einigen Mon. symptom- 
des r. Br., macht Eindruck einer sich vor- frei, abnehmende Schwel- 
wolbenden Hilusdriise lung. 

R. Br. umgemauert und verengert durch ver-| Gestorb. in Erstickungsanf. 
kaste Driisen. 

R. Br. verschlossen, Schleimhaut stark vor-) Nach 14 Tagen kein Em- 
gew6lbt, aber intakt. Pos. Tuberkulinreaktion. physem. 

L.. Br. mondsichelférm. verengt, Schleimhaut| Nach 5 Mon. Emphysem 
intakt. Pos. Tuberkulinreaktion. noch vorhanden. 

L. Br. von kasigen Tbe-driisen zusammenge-|1 Mon. spater an Tbe- 
presst. mening. gestorben, 

L. Br. von aussen verengert. Nebenbefund Nach 3 Mon. kein Em- 
tuberkuléses Granulom im r. Br. physem. 


gestellt worden ist. Von diesen waren 8 Falle extrabronchialen, 
8 intrabronchialen Ursprungs. 

Aus der Tabelle geht hervor, dass es sich bei fast allen in der 
Literatur beschriebenen Fallen, sowohl den intra- wie den extra- 
bronchial bedingten, um Stenosen tuberkul6éser . Genese 
handelt. Nur zwei von den Fallen Huizingas mégen dabei insofern 
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eine Ausnahme machen, als eine tuberkulése Genese bei ihnen 
nicht nachgewiesen worden ist: der eine Fall reagierte negativ 
auf Pirquet, der andere wurde nicht tuberkulingepriift, und das 
herausgeholte Granulationsgewebe war unspezifisch. Die tuber- 
kulése Genese wird jedoch hierdurch nicht ausgeschlossen (be- 
merke dass der Fall 4 desselben Verfassers Pirquetnegativ befunden 
wurde, aber ein Granulationsgewebe lieferte, in dem Tuberkel 
nachgewiesen werden konnten!). Eine Ventilbronchostenose sicher 
nicht-tuberkuléser Genese (ausser durch Fremdk6rper) habe ich 
in der Literatur nicht antreffen kénnen. 

Die Stenosen waren in den intrabronchialen Fallen von Granu- 
lationen oder Kasemassen bedingt, in den extrabronchialen augen- 
scheinlich von Lymphadenitiden. Diese erscheinen gewodhnlich 
im Bronchoskop als abgerundete Vorwélbungen, die ins Bronchial- 
lumen hineinragen, und dieses so bis auf eine mondsichelférmige 
Spalte verengern kénnen. 

Sehr bemerkenswert ist, dass alle die angefundenen Stenosen 
extrabronchialen Ursprungs Kinder zarteren Alters, bis zu zwei 
Jahren, betroffen haben, wahrend keine von den intrabronchial 
bedingten Stenosen bei so jungen Kindern gefunden wurde. Dies 
mége zu der Folgerung berechtigen, dass weiche und feinkalib- 
rige Bronchien eine Voraussetzung fiir die Entstehung extra- 
bronchial bedingter Ventilbronchostenosen sind. 

Die Symptome haben in einigen Fallen ausserordentlich akut 
eingesetzt, mit Dyspnoe, Stridor, Husten, und oft zu Eingriffen 
mit dem Verdacht auf Fremdkérper Veranlassung gegeben. Bei 
den intrabronchialen Stenosen kann dies das Anzeichen fiir das 
Einbrechen einer Driise in den Bronchus sein. Die meisten Fille 
haben mehr oder weniger schleichend debiitiert. Es tritt meist 
eine verschieden starke Dyspnoe mit Stridor auf, oft, wenigstens 
bei Anstrengungen, auch eine gewisse Zyanose. Ist die Dyspnoe 
ausgesprochen, so wird bisweilen ein charakteristisches kurzes 
Schreien geschildert, das wie erstickt, als ware die Luft nicht aus- 
reichend, klingt. Bei der Untersuchung wird man eine Seite des 
Brustkastens erweitert finden, mit gesenkter unteren Lungen- 
grenze und Verschiebung des Herzens nach der gesunden Seite, 
mit hypersonorem Perkussionsschall und geschwachtem oder auf- 
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gehobenem Atemgerausch auf der kranken Seite. Der R6ntgen- 
befund ist ausserordentlich typisch, und kann als pathogno- 
monisch gelten: Da die Luft im Exspirium durch den Bronchus 
nicht hinauskommen kann, sucht sie dafiir nach anderen Seiten, 
wo die Wande nachgiebig sind, auszuweichen. Dies hat zur Folge, 
dass das Zwerchfell gesenkt bleibt, und das Mediastinum, das 
schon im Inspirium nach der gesunden Seite hin verschoben sein 
kann, wahrend des Exspiriums noch mehr in dieser Richtung hin 
abweicht. Da die betroffene Lunge abnorm lufthaltig ist, wird 
sie ferner die Réntgenstrahlen besser als die gesunde durchlassen. 
Dieser Unterschied tritt vor allem wahrend des Exspiriums, da 
die gesunde Lunge relativ luftleer ist, deutlich hervor. 

Im Friihjahr 1938 wurden im Kinderkrankenhause zu Lund 
drei Kinder mit Ventilbronchostenosen gepflegt, deren Kranken- 
geschichten hier kurz referiert werden sollen. 


Fall 1. Madchen, geb. am 7/6 36 (1 % Jahre), Tochter eines Fleisch- 
verkaufers. N:r 3/3 Geschwister. Thbc-exposition nicht bekannt, Eltern 
und Geschwister gesund, waren aber, als Pat. erkrankte, erkaltet. Sie 
war friiher nie krank. — Am 22/11 37 hatte sie Fieberhitze und erbrach 
einmal, machte aber die nachsten Tage wieder einen gesunden Eindruck, 
bis sie am 25/11 wieder Fieber, 39.1°, hatte und hustete. Die folgenden 
Tage war sie etwas duselig, doch nicht schlimmer, als dass sie nicht im 
Bett zu halten war; sie nahm nur fliissige Nahrung zu sich. Am 28/11 37 
wurde sie im Kinderkrankenhaus aufgenommen: war dann wohlgenahrt, 
blass, ohne Dyspnoe. Der Rachen war stark gerétet und geschwollen, 
sie hatte zahlreiche kleine Adenitiden an beiden Seiten des Halses. An 
den Lungen hérte man normalen Klopfschall und normales Atemgerausch, 
ohne Nebengerausche. Ubrige Organe o. B. Blut: Hb 50 %, rote Blutk. 
4.84 Mill., weisse Blutk. 15.4 Tausend. Senkungsreaktion (Landau) 34/38 
mm. Mantoux war negativ bis auf 1.0 mg! 

Am 3/12: Massiger Reizhusten, keine Dyspnoe. Man hort jetzt deut- 
lich abgeschwachtes Atemgerausch iiber dem unteren Teil der linken Lunge 
am Riicken und in der Flanke. Keine Dampfung, keine Nebengerausche. 
Die Réntgenuntersuchung'!) am 4/12 konnte jedoch nichts Pathologisches 
innerhalb der Hilusgebiete oder Lungenfelder nachweisen. — Am 7/12 
war nichts sicher Pathologisches an den Lungen zu hoéren, aber am 8/12 
ein gewisser Tympanismus und wiederum leicht abgeschwachtes Atem- 
gerausch tiber der linken Basis. — Erneute Rénigenuntersuchung am 11/12 


1) Samtliche Réntgenuntersuchungen sind im Réntgeninstitut zu Lund, 
Dozent Dr H. Hellmer, ausgefihrt. 


Bild 1. Fall 1. 20/1 38. 


ergab (Dr Azén): »Deutlich vermerhrter Luftgehalt der 
ganzen linken Lunge. Wahrend der Durchleuchtung stellt man 
eine ausgesprochene Pendelbewegung des Medias- 
tinums fest, mit Uberschwingung des Mediastinums und Herzens 
nach rechts im Exspirium. — Die Réntgenuntersuchung spricht fiir eine 


Ventilstenose innerhalb des Bronchialbaums an der linken Seite, wodurch 
im Exspirium die Auspressung der Luft aus der linken Lunge verhindert 
wird, mit daraus folgender Uberschwingung des Mediastinums nach der 
gesunden Seite und vermehrtem Luftgehalt innerhalb der linken Lunge». 
(Vergleiche Bild 1.) 

Die Temperatur des Kindes war die ersten Tage im Krankenhause 
subfebril bis 38°, aber dann im grossen ganzen afebril. Am 14/12 wurde 
es auf Wunsch der Eltern tiber Weihnachten nach Hause geschickt und 
kehrte am 27/12 wieder. Es hatte zu Hause immer weniger gehustet, die 
letzte Zeit nur beim Weinen, war lebhaft und froh und nicht im Bett 
zu halten. Bei der Riickkehr war der Zustand ganz unbeeintrachtigt, es 
konnte kraftig und anhaltend schreien, die Rachenschwellung und die 
zahlreichen erbsen- bis mandelgrossen Adenitiden waren noch vorhanden. 
An den Lungen waren jetzt auf beiden Seiten reichlich pfeifende und 
brummende Gerausche zu héren. Links war der Klopfschall jetzt eher 
hypersonor, besonders vorne, und das Atemgerausch tiber der ganzen 
linken Lunge geschwacht, vorn von I, hinab fast véllig aufgehoben. Ubrige 
Organe o. B. Temperatur afebril, SR 25/33 mm, weisse Blutk. 8.8 Tausend, 
die Mantouxprobe mit 1.0 mg immernoch negativ. Der Réntgenbefund 
am 28/12 zeigte sich unverandert. — Die Mutter, die die ganze Zeit iiber 
die Méglichkeit einer Aspiration eines Fremdkorpers ausgefragt worden 
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war, hat sich jetzt erinnert, das Kind habe ein paar Tage vor der ersten 
Aufnahme einige Mandeln gegessen und dabei einen Hustenanfall gehabt. 
Sie wurde daher mit dem Verdacht einer Aspiration zunachst an die 
otologische Klinik tiberwiesen, wo eine Bronchoskopie am 10/1 38 vorge- 
nommen wurde (Dozent Dr Skoog): 

»Trachea und Bifurkation 0. B. Im rechten Hauptbronchus kein 
fremder Inhalt. Im linken tritt reichlich Schleim hervor. Kein fremder 
Korper oder andere stenosierende Veranderung im linken Hauptbronchus 
sichtbar, auch nicht in den sichtbaren Miindungen der Bronchialaste 


erster Ordnung. Die Schleimhaut méglicherwise links etwas geschwollener 
als rechts.» 


3ild 2. Fall 1. Bronchographie 25/1 38. 


Am 26/1 wurde eine Bronchographie vorgenommen: 

»An der Verzweigungsstelle des linken Hauptbronchus beobachtet 
man eine deutliche Verengerung des zum Unterlappen fiihrenden Bronchus, 
und auch der Oberlappenbronchus scheint deutlich verengert zu sein. — 
Hier liegt also eine Stenosierung des Lumens vor (Driisenvergrésserungen?) 
mit dadurch zustandegekommener relativer Ventilstenose. Die Bronchial- 
aste der linken Seite sind unterhalb der Stenose im Vergleich mit denen 
der gesunden Seite erweitert.» (Azvén). (Bild 2.) 

Nach der Entlassung am 1/2 ist das Kind die ganze Zeit vollig gesund 
gewesen, hat nicht gehustet oder Schnupfen gehabt, hat frohlich gespielt 
und an Gewicht zugenommen (von 9.8 kg am 28/11 37 bis 13.1 kg am 
10/10 38). Ab und zu hért man doch ein Pfeifen im Brust, besonders im 


Schlafe. Lasst die Mutter es dann husten, verschwindet das Pfeifen sofort 
nach einem leichten Hustenstoss. — Das Kind wurde am 23—30/5 zur 
Kontrolle wiederaufgenommen, zeigte dann einen guten Allgemeinzustand. 
Uber den Lungen war normaler Klopfschall und auf beiden Seiten gleiches 


Vesikularatmen zu héren, sowie auf beiden Seiten einige rhonchusahn- 
liche Nebengerausche, die bald beim In-, bald beim Exspirium deutlicher 
zu héren waren. Bisweilen wurde auch ein deutlicher inspiratorischer 
Stridor beobachtet. Die Mantouxprobe war immer noch negativ, und 
zwar bis mit 10.0 mg! Der Réntgenbefund war vollig unverandert. 
Bei poliklinischer Kontrolle am 1/8 38 findet man den Allgemeinzustand 
immerfort ausgezeichnet, an den Lungen sind Krepitationen in der linken 
Flanke, sonst aber nichts, zu héren; die SR ist 8/17 mm. Der Réntgen- 
befund ist immer noch unverandert: »immer noch deutliche Pendelbewe- 
gung mit linksseitigem exspiratorischem Emphysem. »Auch am 10/10 38 
und 30/1 39 war der Zustand ausgezeichnet, der physikalische und der 
Durchleuchtungsbefund unverandert stehengeblieben; SR 2/6, bzw 12/24 
mm. — Noch am 12/6 39 — 18 Monate nachdem die Stenose festgestellt 
wurde ist das Kind vdéllig gesund; Gewicht 15 kg; Temp. 37.6; SR 
11 mm. An den Lungen ist jetzt nichts zu héren, bei der Réntgenunter- 
suchung beobachtet man aber dauernd »ein deutliches wenn auch jetzt 
weniger ausgesprochenes Pendeln des Mediastinums, das wahrend des 
Exspiriums nach rechts tiberschoben wird.» 


Fall 2. Madchen, geb. am 27/10 33 (4 Jahre). Der Vater, ein Hand- 
langer, wurde am 23/9 37 in eine Lungenheilstatte aufgenommen, mit 
einer ausgebreiteten Lungentuberkulose und TB ++ im Auswurf. Er 
hatte bis dahin zu Hause gewohnt, war manifest krank seit dem 15/8. 
Das Madchen ist N:r 2/2 Geschwister; der Bruder starb 5 Monate alt an 
einem Krampfanfall. Pat. hatte Januar 37 einen Monat lang einen 
schweren trockenen Husten, ist sonst friiher immer gesund gewesen. 
Am 4/10 37 war sie benommen, hatte Fieber, das allmahlich bis 40.4 
anstieg, und Halsschmerzen, aber keinen Husten. Am 11/10 wurde sie 
im Kinderkrankenhaus aufgenommen: zeigte dann guten Allgemeinzustand, 
atmete ruhig, der Rachen war gerétet und geschwollen. Am Herzen hérte 
man eine systolische, gegen die Basis zunehmende Unreinheit und leicht 
akzentuierten P,. An der linken Lunge fand man abgeschwachtes Atem- 
gerausch und Dampfung, A—B zunehmend, keine Nebengerausche. 
Ubrige Organe o. B. Temp. 39.5°, SR (Landau) 35/38 mm. Blut: Hb 
75 %, rote Blutk. 3.68 Mill., weisse Blutk. 17.8 tausend (77 % Neutro- 
phile). Mantouxprobe mit 0.01 mg positiv. Die Réntgenuntersuchung am 
12/10 ergab keine Anzeichen eines aktiven pathologischen Prozesses 
innerhalb der Hilusbezirke oder Lungenfelder. — Am 25/10 ergab die 
Réntgenuntersuchung Zeichen einer linksseitigen Hilusadenitis und am 
16/12 Driisenvergrésserungen im oberen Mediastinum und linken Hilus, 
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Bild 3. Fall 2. 18/1 38. 


sowie ein Parenchyminfiltrat innerhalb des linken Lungenfeldes, die seit 
der vorigen Untersuchung hinzugekommen waren. — Die Temperatur 
hielt sich etwa 14 Tage iiber 38°, war danach subfebril, die SR sank all- 


mahlich bis 17/25 mm, der Allgemeinzustand war immer sehr befriedigend, 
Husten fehlte, der Appetit war gut. 

Am 17/1 38 fand man bei der regelmassig wiederkehrenden Unter- 
suchung iber der ganzen linken Seite des Thorax 
leichte Dampfung und deutlich abgeschwachtes 
Atemgerausch. Der Allgemeinzustand nach wie vor ganz unver- 
andert. Die Réntgenuntersuchung ergibt am 18/1 (Dr Azén): 

»Im Vergleich mit der Untersuchung vom 16/12 37 zeigt das ganze 
linke Lungenfeld einen vermehrten Luftgehalt. 
Mediastinum und Herz sind leicht nach rechts ver- 
schoben; wahrend der Durchleuchtung beobachtet 
man eindeutliches Mediastinalpendeln beimIn-und 
Exspirium, indem das Herz und Mediastinum im Exspiriuw kraftig 
nach rechts hiniiberfahren. Die Parenchymverdichtung im linken Lungen- 
feld neben der linken Herzkontur scheint etwas abgegrenzter und gesiat- 
tigter zu sein. Immer noch eine deutliche Verdichtung des linken Hilusbe- 
zirkes, wasim Seitenbild schén hervortritt, wo man ein mehr als pflau- 
mengrosses Driisenpaket beobachtet, das bogenformig den Oesophagus 
nach hinten disloziert. — Die Rontgenuntersuchung ergibt also eine durch 
die Driisenvergrésserungen im linken Hilus entstandene Ventilstenose 
innerhalb des Hauptbronchus der linken Lunge, wodurch im Exspirium 
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die Auspressung der Luft aus der linken Lunge verhindert wird, mit 
daraus folgender Uberschiebung des Mediastinums nach der gesunden 
Seite, sowie vermehrtem Luftgehalt der linken Lunge.» (Bild 3.) 

Dieses Bild ist seitdem im grossen ganzen unverandert stehen ge- 
blieben. Der Allgemeinzustand ist die ganze Zeit unbeeintrachtigt gewesen, 
Husten und Dyspnoe haben gefehlt, der Appetit ist gut und der Fettansatz 
reichlich gewesen. Die Ziichtung von ausgehebertem Mageninhalt auf 
Léwenstennahrboden am 24/2 ergab keinen Wuchs von TB. Der physi- 
kalische Lungenbefund ist so gut wie unverandert geblieben, und ebenso 
im grossen Ganzen der Roéntgenbefund. Am 27/5 hat »das Parenchym- 
infiltrat basal-medial im linken Lungenfeld hiner dem Herzen (das am 
7/3 erheblich zugenommen hatte) deutlich an Intensitat und Ausbreitung 
abgenommen. — Der Unterschied in Luftgehalt beider Lungen ist nun 
weniger ausgesprochen, das Mediastinalpendeln mit Uberschiebung des 
Herzens und Mediastinums im Exspirium nach rechts besteht aber noch.» 
(Avén). Am 21/7 38 unveranderter Réntgenbefund. 

Am 31/3 38 wurde in der otologischen Klinik von Doz. Skoog 
eine Bronchoskopie vorgenommen: 

»Larynx und Tracheaischleimhaut o. B., ebenso die Schleimhaut des 
rechten Hauptbronchus, der von normaler Weite ist. — Die Schleimhaut 
des linken Hauptbronchus scheint angeschwollen, im Ubrigen aber o. B. 
Der Bronchus ist spaltférmig verengert; man hat den 
bestimmten Eindruck, dass die Verengerung durch Druck von aussen, 
und zwar von der hinteren-oberen Wandung her entstanden ist. Bei der 
Atmung ist eine Bewegung der Spalte gut zu beobachten, da das Lumen 
sich wahrend des Inspiriums erweitert,im Exspirium verengert und dabei 
gleichzeitig lufthaltiger Schleim ausgepresst wird.» 

Am 10/8 38 wurde das Kind zur fortgesetzten Pflege nach Hause ent- 
lassen. Nach der Heimkehr hat man einen gewissen Stridor, besonders 
nach Anstrengungen, bemerkt, und bei poliklinischer Kontrolle am 9/9 
war bisweilen ein deutlicher in- und exspiratorischer Stridor zu héren. 
Im Ubrigen ist es seit der Heimkehr véllig wohlauf und unbelastigt ge- 
wesen. Ausser dem Stridor, der beiderseits gleich gut hérbar is, hért man 
iiber der ganzen linken Seite deutlich abgeschwachtes Atmen. Die Rénigen- 
untersuchung ergibt ein unverandertes Bild, mit kraftiger Uberschiebung 
und Mediastinalpendeln. (Dasselbe Bild bei Réntgenaufnahme am 9/9 
und 17/11 38 sowie noch am 31/5 39: mehr als 16 Monate nach der Ent- 
stehung der Stenose.) 


Fall 3. Junge, geb. am 13/6 34 (3 % Jahre). N:r 2/2 Geschwister. 
Der Vater ist Strassenbauarbeiter, Eltern und Geschwister gesund, eine 
Tbc-exposition nicht bekannt. Der Junge hatte 1936 wahrscheinlich 
Keuchhusten, ist aber sonst nie krank gewesen. — Kurz vor Weihnachten 
1937 hatte er Husten und Schupfen, ohne ernstlich krank zu sein. Der 
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Husten hielt jedoch in verschiedener Starke an und war mitunter so heftig, 
dass es zu Erbrechen kam, jedoch kein Keuchen, kein Blauwerden bemerkt 
wurde. Bisweilen war in seiner Brust ein Pfeifen zu héren, er schien etwas 
kurzatmig, war aber lebhaft wie vorher, nicht miide oder kleinlaut. Der 
Appetit war jedoch sehr schlecht. Am 27/1 38 wurde er ins Kinderkranken- 
haus mit der Diagnose »Bronchitis asthmatica» eingesandt. 

Bei der Aufnahme war er fiir sein Alter normalgross, wohlgenahrt, 
etwas blass ohne Zyanose, unbeeintrachtigt, lebhaft, brav. Er hatte 
eine ausgepragte, langsame, in- und exspiratorische Dyspnoe mit einem 
dolsharfenahnlichen Stenoselaut, lockerem, klanglosem MHusten, aber 
klare Stimme, die allerdings erstickt, wie mit Residualluft ausgesprochen, 
erschien. Man fand den Rachen gerotet und schleimig, eine ausgesprochene 
Landkartenzunge, in den Kieferwinkeln bohnengrosse Adenitiden. An 
den Lungen war iiber der rechten Seite hypersonorer Schall und abge- 
schwachtes Atemgerausch zu héren. Das Atemgerausch war beiderseits 
teilweise durch Stenosegerausche verdeckt. Ubrige Organe o. B. Temp. 
afebril SR (Landau) 13/25 mm. Blut: Hb 90 %, weisse Blutk. 11.3 Tausend 
(64 % Neutrophile). Die Mantouxprobe mit 0.1 mg positiv. Die Réntgen- 
untersuchung am 28/1 und 2/2 ergab (Dr Azén): 

Im rechten Spitzenfeld ein flecken- und streifenférmige Verdichtung, 
die sich gegen den oberen Teil des rechten Hilusgebietes erstreckt. Dieses 
ist deutlich verdichtet, jedoch ohne abgrenzbare Driisenschatten. Im 
Parenchym lateral unterhalb des Hilus eine flecken- und streifenformige 
Verdichtung, die sich auf dem Seitenbilde als an der Stelle des rechten 
Mittellappens gelegen darstellt. Kleinere zeltférmige Verwachsungen 
vorne medial am rechten Zwerchfellgewélbe. — Ausserdem beobachtet 
man im ganzen rechten Lungenfeld einen deutlich 
vermehrten Luftgehalt. Das rechte Zwerchfellgewélbe steht 
hinuntergepresst und bewegt sich kaum. Mediastinum und Herz sind 
nach rechts tibergeschoben. Man hat also eine Aufblahung, Ausspannung 
der rechten Thoraxhalfte, die hierdurch steif geworden ist. Bei der 
Inspiration schwingt das Mediastinum infolge der vermehrten Luftmenge 
in der linken Lunge etwas nach rechts hiniiber, um bei der Exspiration 
seine alte Lage wieder einzunehmen. — Im linken Hilusgebiet und 
Lungenfeld nichts Bemerkenswrtes. Linker Sinus und Zwerchfell o. B. 

Die Réntgenuntersuchung zeigt also Driisenvergrésserungen im rechten 
Hilus, perihilares Parenchyminfiltrat an der Stelle des rechten Mittel- 
lappens, sowie Parenchymveranderungen rechts apikal. Ausserdem liegen 
Zeichen einer Ventilstenose an der rechten Seite vor, mit deutlich ver- 
mehrtem Luftgehalt der rechten Lunge und daraus folgender Ausspannung 
der ganzen rechten Thoraxhalfte, die steif und verhaltnissmassig unbe- 
weglich ist, wahrscheinlich weil der Prozess seit langerer Zeit besteht.» 
(Bild 4.) 

Der Allgemeinzustand schien seitdem die ganze Zeit mehr oder weniger 


Bild 4, Fall 3, 2/2 38. 


beeintrachtigt. Eine gewisse Dyspnoe war immer vorhanden, bald mit, 


bald ohne deutlichen Stridor. Wahrend der Stridorperioden ist auch 
Ofters dieselbe eigentiimlich erstickte Stimmlage wie bei der Aufnahme 
beobachtet worde. Bisweilen, z. B. wahrend des Schreiens, zeigt er eine 
leichte Lippenzyanose. Im Friihjahr, Marz bis Juni, hatte er zeitweise 
subfebrile Temperatur und erhéhte SR, bis auf 41/44 am 1/6. Wahrend 
dieser Zeit war er auch am meisten belastigt, quengelig, appetitlos, wollte 
am liebsten in Ruhe gelassen werden. Dies entspricht einer réntgenolo- 
gisch verfolgten Progredienz der Parenchymverdichtungen im rechten 
Mittellappen. Wahrend des Sommers und Herbstes ist der Allgemein- 
zustand wieder bedeutend besser, die Stridorperioden kiirzer und seltener, 
die SR gesunken, bis 17/30 mm am 31/8 (16/23 am 26/10). Der physika- 
lische Lungenbefund ist die ganze Zeit ungefahr derselbe geblieben. 
Mehrschweinchenprobe und Ziichtung auf Tbe aus herausgehebertem 
Mageninhalt sind negativ. 

Am 19/2 wurde Bronchoskopie von Dozent Skoog in der otologischen 
Klinik ausgefiihrt: »Trachea o. B. Carina etwas breit. Im linken Haupt- 
bronchus nichts Pathologisches, im rechten reichlich Schleim, die Schleim- 
haut ist hier réter und geschwollener, der Bronchus scheint etwas weiter 
nach innen zu verengert zu sein.» 

Erneute Bronchoskopie (Dozent Skoog) am 5/5 ergab: »Am linken Haupt- 
bronchus immer noch normale Verhaltnisse. Der rechte Haupt- 
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bronchus ist verengert, hauptsachlich durch eine Einbuchtung 
von der hinteren lateralen Wandung aus. Bei der Inspiration 6ffnet sich 
das Lumen deutlich, um sich bei der Exspiration wieder zu schliessen. 
Eine geringe Menge Sekret quillt hervor.» 

Erneute Réntgenuntersuchung am 10/9 38 ergibt (Dozent Hellmer): 
»Im Vergleich mit der Untersuchng vom 22/7 38 ist die Verdichtung im 
rechten Mittellappen sowie im Spitzenfelde stehen geblieben, wahrend die 
Parenchymveranderung rechts medial-basal vdéllig verschwunden ist. 
Immer noch vermehrter Luftgehalt im rechten Lungenfeld und ein deut- 
liches Mediastinalpendeln beim In- und Exspirium. Im linken Lungen- 
feld und Hilusgebiet nichts Pathologisches.» 

Auch am 31/10 38 ist der Réntgenbefund nicht wesentlich verandert. 
Seitdem scheint aber eine Veranderung eingetreten zu sein. Bei der Rént- 
genuntersuchung am 27/1 39 war medial-basal im rechten Lungenfelde 
eine Verdichtung hinzugekommen, die sich am Seitenbilde als zum Mittel- 
lappen gehérend erwies, der jetzt ganzlich miteinbezogen war. Eine 
Pendelung war aber bei dieser Untersuchung nicht 
mehr wahrzunehmen. — Am 20/5 39 ist eine gewisse Aufhellung 
der Verdichtung eingetreten, iibrigens aber ist der Befund unverandert. 
Auch jetzt keine Pendelung. Der Allgemeinzustand ist ausgezeichnet, 
kein Stridor oder Husten, normale Temperatur. SR 15/22 mm. 


Den drei Fallen ist gemeinsam: dass bei allen ein Emphysem 
einer ganzen Lunge entstanden ist; dass es keinen Anhaltspunkt 
fiir die Aspiration eines Fremdk6rpers gibt; und dass sie alle durch 
mehrere Monate (9 bis bisher 18 Monate) unverandert stehen 
geblieben sind. Den Fallen 2 und 3 ist ferner gemeinsam die aller 
Wahrscheinlichkeit nach tuberkulése Genese: man findet Symp- 
tome eines tuberkulésen Hilusprozesses mit vergrésserten Lymph- 
driisen, und mit dem Bronchoskop ist eine lokale Einbuchtung in 
das Bronchiallumen hinein nachgewiesen worden, die von einer 
Adenitis herrithren diirfte. Diese beiden Fille stimmen im grossen 
Ganzen mit den friiher ver6éffentlichten extrabronchial bedingten 
Fallen iiberein, ausser in Bezug auf das etwas héhere Lebensalter 
der Erkrankten (4 bezw. 3 % Jahre), vielleicht auch die lange 
Dauer der Stenose. Fall 1 verhalt sich etwas anders. 

Bei diesem ist man erstens im Stande eine tuberkulése Genese 
auszuschliessen (wiederholte Tuberkulinpriifungen, bis auf 10 mg, 
negativ!). Ferner scheint die Stenose (oder die Stenosen) hier 
tiefer unten im Bronchialbaum, etwa an der Verzweigungsstelle 
des Hauptbronchus, zu sitzen. (Die Bronchographie scheint zu 
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zeigen, dass die Bronchialaste gerade an der Abgangsstelle ver- 
engert sind; die Bronchoskopie lasst uns in dieser Tiefe bei einem 
so kleinen Kind im Stiche). Dass die Stenose durch ‘nicht-tuber- 
kulése Lymphadenitiden hervorgerufen sein kénnte, scheint kaum 
méglich. Eine intrabronchial gelegene Ursache (zunachst gut- 
artige, am ehesten dann multiple, Tumoren) ist nicht ganz von der 
Hand zu weisen. Wahrscheinlicher scheint jedoch die Stenose 
durch einen peribronchitischen Prozess hervorgerufen worden zu 
sein. Man diirfte sich den Entstehungsmechanismus dann so vor- 
stellen, dass die Schleimhaut (die »médglicherweise etwas ge- 
schwollen» aussah) vom exspiratorisch vermehrten Luftdruck 
gegen die stenosierte Stelle (oder Stellen) wulstartig vorgeschoben 
wird und dabei wahrend der Dauer des exspiratorischen Druckes 
das Bronchiallumen verlegt. 

Selbstverstandlich steht der Annahme eines _peribronchiti- 
schen Prozesses fiir die Entstehung der Stenose auch in den beiden 
anderen Fallen nichts im Wege. Eine solche Betrachtungsweise 
diirfte sogar die Erklarung dafiir erleichtern, dass die Ventil- 
wirkung in diesen drei Stenosen so ungewohnlich lange stehen 
geblieben ist. Eine geschwollene Driise diirfte die Neigung haben, 
entweder allmahlich abzuschwellen, mit daraus folgendem Ab- 
klingen der Stenosesymptomen, oder fortschreitend anzuschwellen, 
mit friiher oder spater eintretender Verwandlung der Ventilstenose 
in eine véllige Obturation des Bronchus. Von einer peribronchi- 
tischen Narbe dagegen kann man sich sehr wohl vorstellen, dass 
sie fiir lange Zeit eine unverandert starke Stenose bewirken kann. 

Auffallend ist, wie verschieden beeinflusst die Kinder von diesen 
scheinbar gleichartigen Zustanden werden. Der eine ist dadurch 
schwer belastigt, dyspnoisch, zyanotisch, mit beschrankter Luft- 
menge zum Reden. Der Zustand der anderen ist gar nicht beein- 
trachtigt, ganz zufallig wurde der Befund erhoben und hatte sehr 
wohl unentdeckt bleiben k6énnen, wenn die Kinder nicht aus 
anderen Griinden das Krankenhaus aufgesucht hatten. 

Uberhaupt muss man damit rechnen, dass solche Zustande sehr 
leicht ihrer Entdeckung entgehen kénnen: sie geben unter Um- 
standen kaum so deutliche Beschwerden, dass sie eine Unter- 
suchung veranlassen. Der physikalische Befund kann wenig auf- 
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fallend sein, tibersehen oder missverstanden werden. Sogar die 
Roéntgenuntersuchung kann die Diagnose verfehlen, wenn die 
Durchleuchtung nicht geniigend sorgfaltig durchgefiihrt wird und 
wenn die Aufnahme nur in gewoéhnlicher Weise, d. h. im Inspirium, 
gemacht wird, da das Emphysem ja nur wenig in die Augen fallend 
ist. 


Zusammenfassung. 


Ventilbronchostenosen sicher extrabronchialer Entstehung sind 
nur bei kleinen Kindern (bis zu 4 Jahren) beobachtet worden. Sie 
treffen fast immer tuberkulése Kinder und mégen von die Bron- 
chialwand vorbuchtenden tuberkulésen Adenitiden hervorgerufen 
worden sein. Fille mit sicherer nicht-tuberkuléser Atiologie 
scheinen friiher nicht beschrieben worden zu sein. — Verf. schildert 
zwei neue Faille von Ventilstenosen bei tuberkulésen Kindern, 
und ausserdem einen Fall, bei dem eine tuberkulése Infektion 
durch wiederholte negative Tuberkulinreaktionen, bis auf 10 mg 
Mantoux, mit Sicherheit auszuschliessen ist. Als Ursache der 
Stenose in diesem Falle werden peribronchitische Veranderungen 
gedacht. Alle drei angefiihrten Falle zeichnen sich durch einen 
sehr langwierigen Verlauf (iiber neun bis bisher achtzehn Monate), 
und zwei von ihnen durch sehr geringe subjektive Beschwerden 
aus. In diesem Zusammenhang wird darauf hingewiesen, dass 
solche Zustande wahrscheinlich leicht der Aufmerksamkeit des 
Untersuchers entgehen kénnen, sogar wenn sie einer (dann aller- 
dings schablonenhaften) réntgenologischen Untersuchung unter- 
worfen werden. 
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Aus der Med. Abt. Il im Sahlgrenschen Krankenhaus, Gothenburg. 
Chef: Dr. med. Martin Odin. 


C-Vitaminstandard und C-H ypovitaminose. 


Uber Kost, Blutascorbinsdure und Kapillarblutungsprobe.2 


Von 


TORSTEN THYSELL. 


Soviel man gegenwartig weiss, kann der menschliche Organis- 
mus das C-Vitamin, dessen er bedarf, nicht selber bilden. Dieses 
muss ihm daher von aussen zugefiihrt werden. Dank den Ascorbin- 
saurebestimmungen, welche in den letzten Jahren von den ein- 
zelnen Bestandteilen der Nahrung gemacht wurden, kann man 
durch Aufnahme einer Kostanamnese sich nun ungefahr iiber die 
Menge C-Vitamin orientieren, die jemand taglich konsumiert. 

Zuzugeben ist, dass die Kostanamnese in gewisser Hinsicht man- 
gelhaft ausfallt. Es kann ja niemals zu einer mathematisch exakten 
Ziffer fiihren, wenn man jemanden danach fragt, wieviel Orangen, 
Tomaten, Grapefruits, Zitronen, Apfel, Birnen, Erdbeeren, Kartof- 
fel etc. er verzehrt, oder iiber die Menge Hagebuttensuppe, Milch 
oder Gemiise u. s. w. Ubrigens ist der C-Vitamingehalt der 
Nahrungsmittel in den einzelnen Monaten des Jahres verschieden. 
Orangen aus einzelnen Landern enthalten mehr C-Vitamin als 
die aus anderen. Die Art der Zubereitung der Speisen spielt eine 
Rolle u. s. w. 

Trotz dieser und anderer Momente der Unsicherheit muss man 
gestehen, dass eine Kost, die taglich Obst, Gemiise, Kartoffel und 
Milch enthalt, keine Anhaltspunkte gibt, den C-Vitaminstandard 
schlecht zu beurteilen. Ist hingegen die Nahrung, die jemand 
zu sich nimmt, vollstandig frei von Obst und Gemiise, und 
verzehrt er iiberdies noch nur geringe Mengen Kartoffel und Milch, 
"1 Dieser Beitrag ist ein Teil einer Untersuchung mit gleichem Titel aus der 


Med. Abt. II des Sahlgrenschen Krankenhauses Gothenburg. Siehe S. 339, 351 
und 140. 
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so kann man fiiglich annehmen, dass bei ihm ein schlechter C-Vita- 
minstandard vorliegt. 

Es ist zu erwarten, dass der Gehalt des Blutes an Ascorbinsaure 
ein Masstab fiir den C-Vitaminstandard ist. Durch eine Kost- 
anamnese kann man auch bis zu einem gewissen Grade den Ascorbin- 
sdurewert des Blutes und den C-Vitaminstandard voraussagen. 
Das soll die folgende Untersuchung zeigen: sowohl beim Gesunden 
wie beim Kranken wurde die Kostanamnese méglichst genau 
aufgenommen. Eine solche Kostanamnese bringt es mit sich, 
dass man im grossen und ganzen von den Anderungen des C-Vita- 
mingehaltes absehen kann, welche mit den Jahreszeiten ver- 
kniipft sind. Die Kostanamnesen wurden iiberdies nach ihrem 
Gehalt an C-Vitamin in 5 Kostgruppen eingeteilt, die aus Zweck- 
massigkeitsgriinden folgendermassen berechnet wurden (im 
Grunde eine willkiirliche Einteilung): 


Gruppe mehr als 100 mg 
» II 30—100 » 
» III 30— 50 » 
» IV 15— 30 » 
» V weniger als) 15 » 


Gleichzeitig wurden mit der Photozellen-Methylenblaumethode 
von insgesamt 634 Faille auf niichterne Blutascorbinsdure 
untersucht, wo die Kostanamnese hinlanglich genau durchgefiihrt 
werden konnte. Fiir jede Kostgruppe wurde das arithmetische 
Mittel aus der Summe der ermittelten Werte berechnet. 

Die Tabelle (S. 358) gibt ein Bild der Untersuchungen bei 
Gesunden, sie zeigt ganz schén, wie man unter Zuhilfenahme der 
Kostanamnese ungefahr auf den Ascorbinsiurewert des Blutes 
schliessen kann. Gruppe I. oder »Luxusgruppe», wie wir sie auch 
genannt haben, ist insofern eine »abnorme» Gruppe, als sich die 
Untersuchung hier zum gréssten Teil auf das Personal im Kranken- 
haus erstreckte, welche in Erkenntnis der Bedeutung des C-Vita- 
mins bedeutend mehr Obst isst, als es jemals getan hat, teils auf 
Leute, die eine sehr C-Vitamin-reiche Diat gewohnt sind, und zum 
Teil auf solche Personen, die auf Grund fallweiser Zufuhr C-Vitamin- 
reicher Nahrung (z.B. Personen, die im Sommer Erdbeeren und 
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im héchsten Grade akut gesteigert haben. Gruppe V. oder »Armen- 
gruppe» besteht zum gréssten Teil aus Seeleuten und Junggesellen 
mit eigenem Haushalt, welche sich C-Vitamin in der Regel nur aus 
Kartoffeln, nicht selten in kleiner Menge zufiihren kénnen. Die 
Gruppen II, III und IV sind die sog. Normalgruppen, welche die 
Blutascorbinsaurewerte fiir den Durchschnitt der Menschen zum 
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Kartoffeln leben und Obst und Gemiise ein bis zwei Mal wéchent- 
lich in verschiedener Menge essen, was die verschiedenen Kost- 
gruppen motiviert. 

Eine genauere Analyse der Blutascorbinsaéurewerte bei Ge- 
sunden in den verschiedenen Kostgruppen in der Tabelle auf Seite 
358 zeigt folgendes: 


Gr. von 75 Ascorbinsdurewerten keiner unter 0.70 mg % (100%) 
» II: alle 47 Ascorbinsaurewerte ausser 3 iiber 0.50 mg% ( 94%) 
niederster Wert 0.20 mg% 
11 tiber 0.70 mg% (23%) 
» III alle 48 Ascorbinséurewerte ausser 5 tiber 0.20 mg% (90%) 
keiner unter 0.11 mg% 
7 von 48 iiber 0.50 mg% (14%) 
» IV:26 von 45 Ascorbinsdurewerten unter 0.20 mg% (57%) 
6 iiber 0.30 mg% (13% 
keiner tiber 40 mg% 
V: alle 18 ausser 1 unter 0.20 mg% (95%) 
15 unter 18 mg% (83%) 


Es liegt also eine sehr gute Ubereinstimmung zwischen Gehalt 
der Kost an C-Vitamin und der Blutascorbinsdurewerten vor. 

Geht man von den Berechnungen des Vélkerbundes aus (League 
of Nations, Bulletin of the Health Organisation, Vol. VII, No 3, 
s. 475, 1938), wonach die Kost etwa 30 mg Ascorbinsaure pro Tag 
enthalten soll, so haben 43 (68%) von 63 in den Kostgruppen IV 
und V einen Blutascorbinsdéurewert von 0.20 mg% oder weniger. 
Von den 63 Fallen haben 57 (90%) 0.30 mg% oder weniger. 

In den Kostgruppen I, II und III, die nach den Anspriichen 
des Vélkerbundes einen Ascorbinsaéurewert von minimal 30 mg 
in der Kost haben, sind 5 Falle (2%) mit einem Blutascorbinsaéure- 
wert unter 0.20 mg% und 12 (7%) unter 0.30 mg%. 

Zusammenfassend kann man sagen, dass ein Blutascorbin- 
sdurewert von 0.30 mg % oder mehr einen guten C-Vitaminstandard 
bedeutet. Werte unter 0.20 mg% deuten auf eine Kost, die den 
Anspriichen nicht geniigt, die der Vélkerbund aufstellt, und sie 
deuten auch auf einen weniger geniigenden C-Vitaminstandard. 
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Die Tabelle (S. 360) zeigt graphisch die arithmetischen Mittel 
der Ascorbinséurewerte innerhalb der verschiedenen Kostgruppen 
bei Gesunden und Kranken. Bemerkenswert ist, dass Leberkrank- 
heiten im Vergleich mit Gesundwerten deutlich gesenkte Ascor- 
binsdurewerte zeigen. Dies deutet an, dass die Leber eine gewiss« 
Funktion im C-Vitaminumsatz hat. Eine andere Gruppe niedere! 
Werte wird von ulcus ventriculi mit achylia gebildet. U. a. kann 
die Erklarung hiefiir darin zu suchen sein, dass Ulcuspatienten 


gerne die Kost iiberschatzen, u.a. rohes Obst und Gemiise, die sie 


in der Regel nicht vertragen. Die Rolle des Magensaftes bei der 
Resorption von C-Vitamin ist auch noch nicht geklart. Auch bei 
vollstandiger achylia erscheint der ph-Wert des Ventrikelinhaltes 
meistens kleiner als 6,8. Wahrscheinlich sind noch mehr Faktoren bei 
der Resorption des C-Vitamins im Magen-Darmkanal von Bedeutung 
als nur der Aciditaétsgrad des Magensaftes, namentlich das Funk- 
tionsvermégen des Magendarminnern und die Art der Darmbak- 
terien. Beachtenswert ist weiter, dass die Werte fiir Colitis mit und 
ohne Salzséure im Ventrikel ungefahr gleich sind. Auch hier hatte 
man vielleicht niedrigere Werte wie im Achyliefalle erwartet. 

Andrerseits in Kostgruppe II, wo die Werte auffallend niedrig 
liegen, schliessen sich die Ascorbinséiurewerte bei Diabetes, Infek- 
tionen, Ulcus und Colitis ganz gut an die Gesundwerte an. Bei der 
Infektionsgruppe wurde keine Riicksicht darauf genommen, wie 
lange der Kranke an dem Tag infiziert war, an welchem die Ascor- 
binsdure bestimmt wurde. Dieser Umstand verringert gegebenen- 
falls den Wert der Bestimmung. 

Die Bestimmungen in der Hypothyreosgruppe sind so vereinzelt, 
dass nur die verschiedenen Werte in den Kostgruppen angegeben 
sind. 

Gleichzeitig mit der Aufnahme der Kostanamnese und der 
Ascorbinsaurebestimmung wurde auch in samtlichen Fallen die 
kapillare Blutungsprobe mit vendser Stase ausgefiihrt, wie von 
Odin angegeben in: Diseases and the frequency of diseases in Upper 
Norrland with special reference to the composition of the diet 
(in An investigation into questions of social hygiene in the counties 
of Vasterbotten and Norrbotten, Sweden) Lund 1937. Von 634 
Fallen ist die Probe nur in folgenden 15 positiv ausgefallen: 
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Anzahl 
Blut- 
punkte 


Kost- Ascorbin- 
gruppe saure 


. Mann . Colitis IV 0.00 

» » IV .24 

3. Frau » .70 
» .24 

» pneumonia ac. 13 

Mann diabetes mellitus al 

» gesund 0.06 

Frau » unter menst. .... 0.18 

. Mann ulcus duodeni 0.13 
10. Frau 24 hypothyreodismus 1.21 
11. rechts S.R. 0.06 
12. » 28 gesund j 0.16 
13. Mann 60 diabetes mellitus , 0.07 
14. » 42 » 4 0.10 


15. Frau 45 » » ; 0.35 


Nur in 9 Fallen kann der positive Ausfall der Blutungsprobe 
mit der C-vitaminarmen Kost oder mit dem niedrigen Ascorbin- 
siurewert im Blut in Zusammenhang stehen. Im Vergleich mit den 
iibrigen 629 Fallen negativer Blutungsprobe sind diese Falle zu 
selten, als dass man irgendwelche Schliisse auf die Ursache der 
Blutungen daraus ziehen kénnte. In keinem der oben erwahnten 
Falle lag ein skorbutahnliches Krankheitsbild vor. Sicher liegen 
doch in dieser Untersuchung ca. 100 Falle vor, die in der Literatur 
von vielen Verfassern als Falle von Totalskorbut  klassifiziert 
wiirden (in Bezug auf die niedrigen Ascorbinsaurewerte in Kost und 
Blut). Die kapillare Blutungsprobe hat somit zur Bestimmung 
eines C-Vitaminstandard nicht im geringsten beigetragen. In 
Odins vorerwahnter socialhygienischer Untersuchung wird vor- 
sichtig behauptet, dass die Blutungsprobe eine gute Hilfe zur 
Diagnose von Skorbut geben kann, »aber man darf die Diagnose 
nicht einzig und allein darauf stiitzen, weder in positiver noch 
in negativer Richtung.« Diese Ausserung von Qdin ist also nicht 
zu stark. 
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Zusammenfassung. 


In 634 Fallen von Gesunden und Kranken ist eine Kostanam- 
nese aufgenommen worden, Ascorbinsdure im Blut bestimmt 
und die Kapillarblutungsprobe ausgefiihrt worden. Dies lieferte 
den Beweis, dass man auf Grund der Kenntnis der Mengen 
C-Vitamin, welche jemand in seiner Nahrung zu sich nimmt, ganz 


gut auf die Ascorbinsdurewerte in seinem Blut und auf seinen 
C-Vitaminstandard schliessen kann. Ein Blutascorbinsdurewert 
von mehr als 0.30 mg®% bedeutet einen guten C-Vitaminstandard. 
Werte unter 0.20 mg% deuten auf eine Kost, die den Anspriichen 
des Vélkerbundes nicht geniigt. Bei Krankheiten zeigte sich, 
dass Leberkranke merklich weniger Ascorbinsaure haben als 
Gesunde. Dasselbe war bei ulcus mit achylia der Fall. Die Bedeu- 
tung der Kapillarblutungsprobe fiir den C-Vitaminstandard wurde 
offenbar bedeutend iiberschatzt. 
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Ist die héhere Morbiditat bei Kinderlahmungsepidemien 
auf dem Lande nur scheinbar? 


Von 


Prof. WILH. WERNSTEDT. 


Zu den charakteristischen Eigenheiten der Kinderlahmungs- 
epidemien gehoért das Verhalten, dass die Morbiditat bei Epidemien 
auf dem Lande hoher ist als bei denen in den Stadten. Dies ist 
eine seit altersher bekannte, immer wieder bestatigte Tatsache. 
In unserem Lande konnte ich fiir die Epidemie der Jahre 1911—13, 
wie schon friiher Wickman fir die Epidemie des Jahres 1905 
dieses markante Verhalten konstatieren. (Svenska Lékaresall- 
skapets Handlingar 1917 und Ergebn. der inneren Med. und Kinder- 
heilk. Bd. 26, 1924). Ausserdem konnte ich nachweisen, dass auf 
dem Lande — in umso grésserem Ausmasse, je weiter man in die 
schiitter bevélkerten Gegenden vordrang — relativ umsomehr 
altere Kinder und Erwachsene erkrankten als in den Stadten, 
wahrend es sich bei den jiingsten Altersgruppen gerade umgekehrt 
verhielt. Die hier wiederggebene, der in Rede stehenden Arbeit 
entnommene Kurve (Fig. 1) beleuchtet scharf die weitgehende 
Gesetzmassigkeit, die diesbeziiglich zwischen landlichen und 
stadtischen Verhaltnissen zu bestehen scheint. Wir sehen, wie in 
der alteren Altersgruppe (6 Jahre und dariiber) die Anzahl der 
Falle ausgehend von einem Minimum zu Beginn der Serie »grosse 
Stadte — sehr sparlich bevélkertes Land» eine prozentuelle regel- 
massige Zunahme erfahrt, wahrend die Kurve der jiingeren Alters- 
gruppe einen entgegengesetzten Verlauf nimmt. 

Gegen die allgemeine Auffassung, dass die Kinderlahmungs- 
epidemien auf dem Lande eine gréssere Morbiditaét zeigen als in 
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den Stadten, hat B. Jénsson kiirzlich (Acta med. scand. Suppl. 
XCVIII, 1938) den Einspruch erhoben, dass die nachgewiesener- 
massen gréssere Morbiditat in den Landgegenden nur scheinbar 
sei. Friihere Verfasser hatten, behauptet er, nicht Riicksicht darauf 
genommen, dass die Altersverteilung zwischen der Stadt- und 
Landbevélkerung Unterschiede aufweist, und vor allem nicht 
darauf, dass es auf dem Lande relativ mehr Kinder gibt als in 
den Stadten, Werden diese Verhaltnisse beriicksichtigt, und 
berechnet man die Morbiditaét der verschiedenen Altersklassen, 
so wiirde die Morbiditat seiner Ansicht nach in der Stadt und auf 
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Fig 1. Die Kurven zeigen die Altersmorbiditat der Paresefalle der Polio 
myelitisepidemie in Schweden 1911—13. ——— = 0—5 Jahre = 
6 Jahre und dariiber. 


dem Lande gleich sein, was er auch bewiesen zu haben glaubt. 
Diese Behauptungen sind ziemlich iiberraschend, einerseits im 
Hinblick darauf, dass es dem Verfasser nicht unbekannt sein kann, 
dass die soeben erwahnte grosse Epidemie in Schweden 1911—13 
in bezug auf die Morbiditat, und gerade in bezug auf die Verhalt- 
nisse in verschiedenen Altersklassen, wie es schon aus dem oben 
Gesagten hervorgeht, besonders eingehend untersucht worden ist, 
und anderseits, weil die Untersuchungsresultate die Unhaltbarkeit 
des von Jénsson vertretenenen Standpunktes klar erweisen. 
Ich brauche, um dies klarzulegen, nur auf die, gleichfails meinen 
friiheren Arbeiten entnommene Kurve (Fig. 2) hinzuweisen, die 
ausschliesslich zu dem Zweck aufgestellt worden war, die Verhalt- 
nisse zwischen der Altersverteilung der Bevélkerung und der- 
jenigen der Poliomyelitiskranken zu beleuchten. Das obere 
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Kurvenpaar illustriert die Schwankungen der Bevélkerungsmenge 
per Altersklasse in der Stadt und auf dem Lande, das untere Paar 
die entsprechende Verteilung im Poliomyelitismaterial. Wiirde 
kein Unterschied in bezug auf die Morbiditat zwischen Stadt und 
Land bestehen, wie Jénsson es meint, dann ist klar, dass die oberen 
und die unteren Kurvenpaare (die Bevélkerungskurven und die 
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Fig. 2. Die beiden oberen Kurven geben die Grésse der verschiedenen 

Altersklassen (stadtischen bzw. landlichen) Bevélkerung per Mille an, die 

beiden unteren die Morbiditat der verschiedenen AltersKlassen per Prozent 

samtlicher Paresefalle der Poliomyelitisepidemie 1911—13. = Stadte, 
= Land. 


Poliomyelitiskurven) iibereinstimmend verlaufen wiirden. Ein 
fliichtiger Blick auf die Kurven diirfte geniigen, um klarzumachen, 
dass dies nicht der Fall ist. Sie verlaufen im Gegenteil in diametral 
entgegengesetzten Richtungen. Wir sehen, dass die Stadt- und 
Landkurven in beiden Kurvenpaaren einander schneiden. Links 
vom Schnittpunkte ist in bezug auf die Volksmenge die Land- 
kurve héher, die Stadtkurve niedriger, rechts von ihm ist dagegen 
die Stadtkurve héher und die Landkurve niedriger. Im Poliomye- 
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litismaterial sind die Verhaltnisse volistandig umgekehrt. Nicht 
einmal die Schnittpunkte fallen zusammen. Die Verschiedenheiten 
zwischen der Altersverteilung der Stadt- und Landbevélkerung kénnen 
also nicht die dominierende Rolle fiir die Verteilung der Poliomyelitis 


falle spielen, die J. ihnen beimisst. 

Die Bevélkerungskurven (die ebenso wie alle anderen Berech- 
nungen auf Grund der Volkszahlungsergebnisse des Jahres 1910 
aufgestellt sind) zeigen die Altersverteilung in °/ 99 der Bevélkerung 
des ganzen Reiches, in Stadt und Land, d.i. in °/99 von 4,154,803 
resp. 1,367,600 Individuen. Aus den Poliomyelitiskurven erhellt 
die prozentuelle Verteilung von 1,663 Fallen in der Stadtbevél- 
kerung und von 5,154 in der Landbevélkerung. Die Zahl der 
Stadtbewohner verhalt sich zu derjenigen der Landbewohner 
wie 1: 3.03, die Gesamtzahl der Poliomyelitisfalle verteilt sich 
zwischen Stadt- und Landbevélkerung im Verhaltnis von 1 : 3.15. 
Die Poliomyelitisklientel ist also praktisch genommen zwischen 
Stadt und Land in derselben Proportion verteilt wie die Gesamt- 
bevélkerung. Unter diesen Umstanden diirfte man auch zu dem 
Schluss berechtigt sein, dass kein auffallender Ausgleich in bezug 
auf die Morbiditat in der Stadt und auf dem Lande in den ver- 
schiedenen Altersgruppen evistiert, ausser im Alter von etwa 6 Jahren, 
wo ein vortibergehender Ausgleich vor sich geht. 

Von Interesse ware natiirlich auch ein Versuch, die Morbiditat 
fiir die verschiedenen Altersklassen direkt auszurechnen. Bevor 
das Resultat einer solchen Berechnung vorgelegt wird, sollen indes 
die Wege naher ins Auge gefasst werden, die Jénsson zu seiner der 
bisher herrschenden Ansicht widerstreitenden Auffassung iiber die 
Morbiditat in Stadt und Land gefiihrt haben. 

J. stiitzt seine Schlussfolgerungen einerseits auf eine von ihm 
selbst beobachtete Epidemie von 266 Paresefallen in einer mittel- 
grossen Stadt (Eskilstuna) und in dem sie umgebenden Land- 
bezirk, anderseits auf eine Zusammenstellung iiber das Auftreten 
der Poliomyelitis im ganzen Lande in der Periode 1921—-1935. 
Die erstgenannte Untersuchung umfasst eine so kleine Epidemie, 
dass aus ihr kaum allgemeine Schliisse gezogen werden kénnen. 
Wie wir im folgenden sehen werden, ist die Untersuchung indes in 
solcher Weise durchgefiihrt worden, dass sie auch keine sicheren 
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Resultate in bezug darauf liefern kann, wie es sich in Wirklichkeit 
auch nur in dieser begrenzten Epidemie mit der hier erérterten 
Morbiditat in der Stadt und auf dem Lande verhalt. Leider gilt 
dasselbe von dem grossen und deshalb sonst beachtenswerten 
Material, das J. aus den Jahren 1921—1935 zusammengebracht hat. 

Dieses Material umfasst eine Zeit, in der die Kinderlahmung 
nicht mit den Charakterziigen einer ausgepragten Epidemie auf- 
getreten war, sondern eine mehr oder weniger sporadischen Verlauf 
gehabt hatte. Hierfiir ist u.a. beleuchtend, dass in dieser ganzen 
langen Zeit 7,712 Falle vorgekommen waren (sémtliche Falle, auch 
Abortivfalle mitgerechnet) gegen 9,447 (samtliche Falle), die in 
den drei Epidemiejahren 1911—13 allein gezahlt worden waren. 
Die Beschaffenheit des von J. zusammengebrachten Materials 
in epidemiologischer Beziehung hat also zur Folge, dass man es 
nicht ohne weiteres als berechtigt betrachten kann, aus ihm Schluss- 
folgerungen tiber das epidemische Auftreten der Kinderlahmung 
zu ziehen, dies umsoweniger, als es Untersuchungen gibt, die zu 
beweisen scheinen, dass sich die Kinderlahmung bei sporadischem 
Auftreten in bezug auf die Morbiditat nicht ebenso verhalt wie bei 
epidemischem. Die Untersuchung erlaubt indes, wie eine genauere 
Priifung zeigen wird, nicht einmal Schlussfolgerungen tiber die 
beriihrten Morbiditatsverhaltnisse wahrend des mehr sporadischen 
Auftretens der Krankheit. 

Jénsson baut seine Schlussfolgerungen u.a. auf eine Zusammen- 
stellung auf, in die auch Abortivfalle einbezogen sind. Mit Riick- 
sicht auf die Schwierigkeiten der richtigen Diagnosenstellung bei 
Abortivfallen soll man, zur Erreichung sicherer Resultate nur 
mit Paresefallen rechnen. Ferner rechnet J. zur Landbevélkerung 
auch die Bevélkerung in stadtahnlichen Ortschaften, wie Markt- 
flecken und Munizipalgemeinden, die in ihren vom epidemiologi- 
schen Standpunkte wichtigen Bebauungs- und Lebensbedingungen 
eher mit stadtischen und nicht mit landlichen Verhaltnissen iiber- 
einstimmen. Hier geht also eine gewisse Mischung der verschiedenen 
Bevélkerungsschichten vor sich, die mit Riicksicht auf die soeben 
erwahnten epidemiologisch bedeutungsvollen Unterschiede in 
Struktur und Lebensverhaltnissen der Gemeinwesen auseinander- 
gehalten werden miissen. 
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J. besitzt ferner keine Angaben iiber das Alter der Erkrankten 
und noch weniger iiber die Altersverteilung in Stadt und Land. 
Er hat nur runde Summen iiber die Gesamtanzahl der auf dem 
Lande und in den Staédten Erkrankten, mit denen er arbeiten 
muss. Beim Versuch, die Morbiditatsverhaltnisse in verschiedenen 
Altersklassen zu ermitteln, geht J. davon aus, dass die Kinder- 
lahmung eine so ausgepragte Kinderkrankheit ware, dass der- 
jenige Teil der Bevélkerung, der nicht dem Kindesalter angehért, 
ohne nennenswerte Fehler herbeizufiihren, bei den Berechnungen 
der Morbiditét weggelassen werden kénne. Zu diesem Zwecke 
teilt er die Bevélkerung in verschiedene Altersgruppen ein, namlich 
0—, 0—50, 0—30, 0—20 und 0—15 Jahre, und berechnet die 
Morbiditat in den erwahnten reduzierten Bevélkerungsmengen, 
indem er ihnen das ganze Poliomyelitismaterial zuteilt, ohne sich 
darum zu kiimmern, oder gar etwas dariiber zu wissen, wie viel 
von dem Material zu den ausgeschalteten Altersklassen gehdort. 
Bei dieser Art der Berechnung findet er, dass die statistisch sicher- 
gestellte héhere Morbiditaét, die auch er in den Landbezirken 
konstatiert, wenn das Poliomyelitismaterial der ganzen Be- 
vélkerungsmenge berechnet wird, nach und nach abnimmt, und 
dass im Alter von 15 Jahren, wie die Tabelle I zeigt, die Differenzen 
praktisch genommen ausgeglichen sind, und die Morbiditat fiir 
Stadt und Land gleich ist. 

Gegen dieses Verfahren ware wenig einzuwenden, wenn man 
sagen kénnte, dass die Poliomyelitisfalle in den Altersklassen tiber 
15 Jahre einen so verschwindenden Bruchteil saémtlicher Faille 
ausgemacht hatten, dass sie ganzlich vernachlassigt werden kénnten. 


TABELLE I. 


Berechnung der Morbiditdt (per 100,000 Einwohner) von Polionyelitis in Schweden 
1921—35 (nach B. Jénsson). 


Alter 0—15 O0—20 0—30 0— 50 0 
32.4 23,0 13.8 8.5 6.7 
Landgemeinde ........ 33.5 25.1 17.5 12.0 9,2 
Landgemeinde: Stadte 1 4 


TABELLE IL. 


Altersverteilung der Poliomyelitisfdlle der Epidemie in Schweden 1911-- 13. 


Anzahl Faille 
Stadt Land Ganze Epidemie 


Absol. Absol. Absol. 


81.2 3.808 5.135 
306 18.8 1.334 1.640 


Summa 1.633 5.142 6.775 


Bedenkt man indes, dass die Poliomyelitisfalle im Alter von mehr 
als 15 Jahren schon in der Epidemie der Jahre 1911—13 ein Viertel 
samtlicher Falle ausmachten (Tabelle II), und ferner, dass die 
Kinderlahmung, wie mehrere neuere Untersuchungen ergeben, 
ihren Charakter insofern gedndert hat, dass sie nunmehr 4ltere 
Altersklassen in grésserem Ausmasse befallt als friiher — so kommen 
beispielsweise im eigenen Material des genannten Verfassers aus 
Eskilstuna (Tabelle III) mehr als die Halfte der Fille auf das Alter 
nach dem 15. Lebensjahre —, so ist es ohne weiteres klar, dass 
J. in einer Weise verfahrt, die man nicht gutheissen kann. Ebenso 
offenbar kann aus dem Umstande, dass bei dieser Berechnungsart 
beim erreichten 15. Lebensjahre ein Ausgleich stattfindet, nicht 
ohne weiteres darauf geschlossen werden, dass in den Altersklassen 
unter 15 Jahren kein Unterschied in der Morbiditaét zwischen 
Stadt und Land existiert. Wenn man sich die obenerwahnte 


TABELLE IIL. 


? 


Allersverteilung der Poliomyelitisfdlle der Eskilstuna-Epidemie 1935—-3/. 


Anzahl Falle 


Stadt Land Ganze Epidemie 


Absol. Absol. Absol. % 


126 17.4 
140 52.6 


266 


195 
24.3 
i 
Alter 
15 50 95 54 
Summa 90 176 
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Kurve iiber die Epidemie der Jahre 1911—1913 vor Augen halt, 
hat man allen Grund sich zu fragen, ob der Ausgleich, zu dem J. 
bei den 15jahrigen gekommen ist, nicht ebenso voriibergehender 
Natur ist wie derjenige Ausgleich, der in der Epidemie der Jahre 
1911—1913 ungefahr im 6. Lebensjahre zu finden ist. 

Viel bedenklicher als das bisher Angefiihrte ist indes, dass J. 
mangels naherer Angaben iiber die Lokalisation der Poliomyelitis- 
falle gezwungen ist, in seinen Berechnungen die Morbiditat aus 
der Gesamtbevélkerung in der Stadt und auf dem Lande zu errech- 
nen. So bezieht er in seine Morbiditatsberechnungen Bevélkerungs- 
massen ein, die von der Krankheit véllig freigeblieben waren, und 
die ausserdem allem Anschein nach nicht proportional zwischen 
Stadt und Land verteilt sind, — ein Verfahren, das er im Prinzip 
auch auf die Epidemie in Eskilstuna anwendet —. Dieses Verfahren 
kann ja rein statistisch von Interesse sein. Damit erhalt man aber 
nicht die gesuchte Lésung der biologischen und epidemiologischen 
Frage betreffs des Verhaltens der Morbiditat bei einer Stadt- 
resp. bei einer Landbevélkerung, die mit dem Poliomyelitisvirus 
in Kontakt ist. 

Gerade dieses Problem einer zweckmassigen Abgrenzung 
angesteckter Gebiete von nicht angesteckten bietet begreiflicher- 
weise sehr grosse Schwierigkeiten. Entweder muss man ganz 
davon abstehen, das Problem durch direkte Berechnung der 
Morbiditat zu lésen, oder man muss sich mit dem Versuch begniigen, 
trotz aller Unvollkommenheit doch einer mit der Wirklichkeit 
einigermassen iibereinstimmenden epidemiologischen Abgrenzung 
méglichst nahezukommen. Dies kann natiirlich nicht in der Weise 
geschehen, dass man wie J. zu den Einwohnern der Gebiete, die 
epidemiologisch abgegrenzt werden sollten, grosse Bevélkerungs- 
massen hinzurechnet, in welchen sich keine Spur der Krankheit 
gezeigt hatte. 

Der nachstliegende Ausweg diirfte, wenn man sich an einen 
Abgrenzungsversuch heranwagen will, darin bestehen, dass man 
bei den Morbiditaétsberechnungen nur Kommune einbezieht, 
in welchen Kinderlahmungsfalle vorgekommen sind. Klar ist, 
dass man hierbei doch riskiert, Bevélkerungsteile mitzubekommen, 
die nicht mit dem Ansteckungsstoff in Kontakt gewesen waren. 
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Ob wir nun der Ansicht sind, dass die Verbreitung der Ansteekung 
durch direkte Beriihrung oder durch die Wasserversorgung ge- 
schieht (diese beiden ‘Theorien beziiglich der Verbreitungsweise 
sind es ja, die im Zentrum der Diskussion stehen), diirfte man 
besonders auf dem Lande mit seinen mehr heterogenen Lebens- 
verhaltnissen und erschwerten Ansteckungsméglichkeiten diesem 
Risiko ausgesetzt sein. In den Staédten mit ihrem engeren und 
lebhafteren Kontakt zwischen den Menschen, mit der einheitlichen 
Wasserversorgung usw. diirfte das Risiko, eine sozusagen nicht 
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Fig. 3. Poliomyelitisfalle in Schweden 1906—1918. 


hierhergehérige Bevélkerung  einzubeziehen, —durchschnittlich 
geringer sein. 

Am giinstigsten fiir das Studium der in Rede stehenden Morbi- 
ditatsfragen diirften die Verhaltnisse bei einer einige wenige 
Jahre dauernden biologisch gut abgegrenzten Epidemie von grésse- 


rem Umfange und grésserer Intensitét liegen. Von den vielen 
»epidemiefreien» Jahren, die der heftigen Epidemie von 1911—13 


vorausgegangen und gefolgt waren, hebt sich diese als eine biolo- 


gisch gut abgegrenzte epidemiologische Einheit ab (Fig. 3). Durch 
dieses Verhalten ergeben sich bei einer kommuneweise vorgenom- 
menen Abgrenzung besonders gute Voraussetzungen dafiir, dass 
die Bevélkerung der befallenen Kommunen allgemein der Anstek- 


kung ausgesetzt gewesen war. Dies diirfte besonders von der 
Kommunen gelten (Tabelle IV), wo die Krankheit in zwei auf- 
einanderfolgenden Jahren oder in allen drei Jahren aufgetreten 
war. Am sichersten kénnten deshalb nicht hierhergehérende 
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TABELLE IV. 


Anzahl 191i1—13 in Schweden 1 bezw. 2 oder 3 Jahre von Poliomyelitis heim 


gesuchter Kommune. 


Anzahl Kommune 
Stadte u. stadtahnliche Siedlungen Landgemeinde 


Anzahl Jahre S:a Anzahl Jahre S:a 


IXommune ‘ ‘ IXommune 


104 (67 %) 34 


Bevélkerungsteile méglichst vollstandig in der Weise ausgeschaltet 
werden, dass ausschliesslich diese Kommune bearbeitet wiirden. Fiir 
die miihsame Arbeit, die ein solches Herausholen und Zusammen- 
stellen erfordert, fehlt mir die Zeit. Ich muss mich auch damit 
begniigen, im nachstehenden die Grésse der Altersklassen in den von 
der Epidemie beriihrten Gebieten nach der Verteilung unter der 
Gesamtbevélkerung zu berechnen. Da es sich hier um grosse Zahlen 
handclt, und nicht weniger als ca. 67 % der Landbevélkerung und 
92% der Bevélkerung in Stadten und stadtahnlichen Gemeinwesen 
von der Epidemie betroffen worden sind, diirften dadurch kaum 
gréssere Fehler entstehen. Ich halte es auch nicht fiir erforderlich, 
hier ein einwandsfreieres Detailverfahren anzuwenden. Handelt es 
sich doch fiir mich nur darum, prinzipiell zum Abgrenzungsproblem 
Stellung zu nehmen und eine Orientierung dariiber zu erhalten, 
wie das von mir befolgte Abgrenzungsprinzip im Verhaltnis zu 
dem vorher zur Beleuchtung der erérterten Fragen angewendeten 
indirekten Verfahren wirkt. 

Die nachstehende Berechnung griindet sich also auf samt- 
liche, von der Krankheit beriihrten Kommunen.  Hierbei ver 
dient vielleicht folgendes besonders hervorgehoben zu werden: 
(vgl. Tabelle V). In den drei grossen Stadten, Stockholm, Géte- 
borg und Malm6 betragt die Gesamtvolksmenge 607,414 Personen 
oder 40 % der ganzen von der Epidemie beriihrten, in Stadten 
und stadtahnlichen Siedlungen lebenden Bevélkerung. In den 


genannten 3 Stadten war die Poliomyelitis in allen drei Epidemie- 


jahren und besonders in den beiden ersten aufgetreten. Es ist 


198 
2 
16 154 892 (72. %) 285 19 1,226 


TABELLE V. 


In Stockholm, Géteborg und Malmé 1911—13 eingetroffene Poliomyelitis/dlle. 


Anzahl Pol. Falle Einwohner 

Stadte 
910 

1911 1912 1913 (1910) 


Stockholm | 31 342,323 
Goteborg 33 136 167,809 


Malm6é (mit Lindhamn) .... 34 97,282 


201 y 607,414 


also sehr wahrscheinlich, dass die Bevélkerung auch in diesen 
grossen Stadten doch allgemein der Ansteckung ausgesetzt gewesen 
war. 

Wie man aus Tabelle VI ersieht, ergibt sich aus der Unter- 
suchung das Resultat, dass auf dem Lande die Morbiditat im 
Alter von 0—3 Jahren niedriger und in den iibrigen Altersklassen 
hoher ist als in den Stadten und den stadtahnlichen Siedlungen. 
Statistisch sichergestellt sind im ersten Lebensjahrzehnt die 
Ziffern betreffs der einzelnen Jahre, fiir das zweite Lebensjahr 
und vom 6. Jahre ab. Fiir das 5. Jahr ist die gréssere Morbiditat 
auf dem Lande statistisch wahrscheinlich gemacht. Wenn man 
die Ziffern in gréssere Gruppen zusammenstellt, zeigt sich, dass 
das Alter von 0—3 Jahren (aber nicht dasjenige von 0—4 Jahren) 
in Stadten eine statistisch sichergestellte gréssere Morbiditat 
aufweist als auf dem Lande. Im Alter von 3—6 Jahren (aber 
nicht von 3—5 Jahren) dagegen findet sich auf dem Lande 
eine statistisch gesicherte gréssere Morbiditaét. Das Resultat 
stimmt also nahe mit unseren schon auf indirektem Wege gewon- 
nenen Ergebnissen iiberein, d.h., dass mit Ausnahme der aller- 
jtingsten Altersklassen (beim indirekten Verfahren der ersten 6, 
beim direkten der ersten 3 Lebensjahre, wo die Morbiditat in den 
Stadten héher ist als auf dem Lande) die Morbiditdt in der Haupt- 
masse der Bevilkerung auf dem Lande héher ist als in den Stéddlen. 
Die Berechnung scheint also zu zeigen, dass eine nach den oben- 
genannten Prinzipien vorgenommene epidemiologische Abgrenzung 
und direkte Berechnung der Morbiditaét trotz der Unvollkommen- 


499 
Ss: 
209 


500 


TABELLE VI. 


Morbiditadt verschiedener Altersklassen wdahrend der Poliomyelitisepidemie in 
Schweden 1911—13. 


Morbiditat 


Anzahl Faille Einwohner 


| Alter | 
| Stadt | Land | Stadt | Land | Stadt % Land % Diff. % pe 
} | ind: 


186 | 33,465 61,432|0.367 + 0.033 |0.302 + 0.018 |0.065 -+ 0.038 
332 | 32,701 60,658|0.724 t 0.047 |0.547 + 0.030 |0.177 + 0.056 
387 | 32,090) 59,109/0.682 0.046 |0.654 + 0.033 |0.028 + 0.057 
370 | 30,562) 58,077/0.588 + 0.044 |0.636 + 0.030 |0.048 + 0.053 
328 | 29,645) 57,818/0.445 + 0.039 |0.567 0.028 |0.122 + 0.048 
327 | 28,576 57,302/|0.416 0.038 |0.570 + 0.031 |0.154 + 0.049 
297 | 27,659 57,044/0.260 0.031 |0.520 0.030 (0.260 = 0.043 
255 | 27,353) 56,012/0.190 + 0.026 |0.455 + 0.011 | 0.265 + 0.029 
233 | 27,200 57,044/0.140 + 0.023 |0.408 + 0.027 |0.268 + 0.035 
188 | 26,436) 56,786/0.125 + 0.022 |0.331 0.024 |0.206 + 0.032 
905 | 124,082) 272,573/0.097 + 0.009 |0.332 + 0.011 |0.235 + 0.014 
642 | 134,474) 243,405|0.086 + 0.008 |0.263 + 0.010 |0.177 + 0.013 
323 | 156,478) 197,202)0.055 + 0.006 |0.163 + 0.009 |0.108 + 0.011 
134 | 144,559) 170,100)0.030 + 0.005 |0.079 + 0.007 | 0.049 + 0.008 
93 | 125,763) 158,484/0.017 + 0.003 0.059 + 0.006 |0.042 + 0.007 
47 | 101,008) 142,997/0.013 + 0.003 |0.033 + 0.004 |0.020 + 0.006 
58 | 168,550 255,795|0.010 + 0.002 |0.020 + 0.003 |0.012 + 0.003 


59 | 358,800) 689,433 0.0033 + 0.0009|0.0085 + 0.0011) 0.0052 + 0.0014 
905 | 98,563) 179,6500.587 + 0.024 0.503 + 0.015 |0.084 + 0.028 
1,275 | 129,278) 238,243'0.587 + 0.021 (0.535 + 0.015 |0.052 + 0.026 
| 698 | 60,360 116,153)0.516 + 0.029 (0.600 + 0.023 0.084 + 0.037 


1,025 | 89,089) 173,971|0.483 + 0.023 |0.589 + 0.018 |0.106 + 0.030 


heit der Methode wenigstens bei einer Epidemie von biologisch 
gut begrenztem und intensivem Charakter wie dem der schwe- 
dischen Epidemie der Jahre 1911—13 doch eine nicht unbrauch- 
bare Methode ist. 

Natiirlich muss die Frage offen gelassen werden, ob die Kindei- 
lahmung jetzt in bezug auf die Morbiditaét in derselben Weise 
verlauft wie 1911—1913. Bedenken wir, dass die zwischen Stadt 
und Land bestehenden, vom epidemiologischen Standpunkte 
wichtigen Verschiedenheiten in Bebauungs- und anderen Lebens- 
verhaltnissen die hier erwahnten Divergenzen zwischen den Eigen- 


| 
o—1 | 123 1.21 
1—2 237 1.32 
2-3 219 1.04:4 
3—4 | 180 1: 1.0% 
4—5 | 132 
|5—6| 119 
6—7 72 1:2 § 
| 7—8 52 
40 1: 2.94 
| 910) 33 1:2, 
120 1:34 
115 1: 3.09 
\20—25| 87 1: 2.9 
\25—30) 44 1: 2.69 
|30—35) 22 123.47 
I85—40| 14 1: 2.59 
\40—50} 17 1:2 § 
| 0—3 579 
| o--4 | 759 
|3—5 | 312 
3—6| 431 
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schaften der Epidemie in Stadt und Land verursachen, und dass 
diese voneinander abweichenden Verhialtnisse sich im Laufe des 
seit 1911—1913 verflossenen Vierteljahrhunderts verandert und 
gemildert haben, so wiirde es keineswegs tiberraschen, wenn eine 
gewisse Abnahme oder ein Ausgleich der Morbiditatsdifferenzen 
zwischen Stadt und Land oder eine Verschiebung des in der Epi- 
demie der Jahre 1911—1913 nachgewiesenen voribergehenden 
Ausgleiches zwischen ihnen konstatiert werden kénnte. 
Tatsachlich ist bei uns jetzt ein giinstiger Zeitpunkt dafiir 
gekommen, diesen Fragen auf den Grund zu gehen. Denn unser 
Land ist in den allerletzten Jahren wieder in einer Weise von der 
Kinderlahmung befallen worden, die sich der Intensitaét und dem 
Umfang nahert, der die Epidemie der Jahre 1911—13 charak- 
terisierte. Von einer Bearbeitung dieses neuen epidemischen Auf- 
flackerns nach denselben Gesichtspunkten, die der Bearbeitung der 
Epidemie der Jahre 1911—1913 zugrundegelegen haben, lassen sich 
interessante Aufschliisse iiber das Wesen der Kinderlahmung 
erhoffen. Von besonderem Interesse ware fiir den Fall, dass eine 
Tendenz zum Ausgleich der Morbiditatsdivergenzen zwischen 
Stadt und Land konstatiert werden wiirde, eine Untersuchung 
der Morbiditatsverhaltnisse in den Grossstadten einerseits und in 
den schiitter bevélkerten Landgegenden anderseits; denn hier 
treten in der Struktur des Gemeinwesens und den Lebensbedin- 
gungen die starksten Gegensatze zwischen Stadt und Land hervor. 
Eine Klarstellung der Morbiditaétsverhaltnisse bei den Epide- 
mien der letzten Jahre in unserem Lande diirfte, wie ich erfahren 
habe, auch von den unter Prof. Klings Leitung vorsichgehenden 
umfassenden Untersuchungen der neuerlichen Verheerungen der 
Kinderlahmung in unserem Lande zu erwarten sein. 


From the Department of Pediatrics in the Linképing Hospital, Sweden. 


Some remarks on the physiologic red blood picture 
during the first year of life 


by 


Y. AKERREN. 


It is not without reason that the paradoxical expression, physio- 
logic anemia, is used to characterize the red blood picture during 
the greater part of the first year of life. A healthy child then shows 
low hemoglobin and red cell values when compared with the 
average newborn baby and healthy adult. The present article 
covers a few aspects of this physiologic anemia. 

Faxén made a thorough investigation at Wallgren’s clinic of 
the physiologic red blood picture during the first year. The follow- 
ing table gives a summary of his results, which agree in the main 
with those obtained by Williamson and Mackay in earlier, although 


less comprehensive, investigations. 


Erythrocytes 
millions per mm* of 
blood 


Hemoglobin Gm. per 
100 cm® of blood 


23.2 5.78 
21. 5.12 


.70 


= 
7 13.0 4.30 
9 » 13.1 1.43 
10 » 13.2 1.45 
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To summarize, both the hemoglobin and erythrocyte values 
show a sharp drop from birth until the second to third month. 
They then remain fairly constant during the remainder of the 
first year. However, as Farén’s as well as Mackay’s and Magnus- 
son’s investigations show, there seems to be a slight rising tendency 
during the fourth or fifth month. 

Constant hemoglobin and erythrocyte levels mean that there 
is a balance between the new formation and destruction of the 
red cells. A drop shows that the destruction is greater than the 
formation. It thus appears as though the destruction exceeds 
the formation during the first to third month, and a balance 
is not obtained until about the end of the third month. But this 
reasoning can be applied unconditionally only when there is a 
constant blood quantity and a constant relation between plasma 
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Figure. The physiologic increase in the circulating blood volume during the 
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and cells. The blood quantity and cell volume are far from constant 
during the first year, however, either in the relative or absolute 
sense. The attached figure, taken from Seckel, gives a survey 
of the changes in the blood and cell volumes during the first year. 
It shows that the absolute blood quantity, and particularly the 
absolute cell volume, decrease until about the middle of the second 
month, when they begin to rise. According to Seckel’s in- 
vestigations, the blood and also the cell volume then remain con- 
stant in relation to the body weight during the remainder of the 
first (and second) year. If the hemoglobin curve and the blood 
and cell volume curves in this figure are compared, it is seen that 
the hemoglobin in the blood drops during about the same period 
as the blood and cell volumes decrease, while the hemoglobin 
values remain practically constant during that part of the first 
year when the blood and cell volumes show an absolute increase. 
The period from 1 44 to 3 months forms an exception; the hemo- 
globin content (contrary to the conditions shown in Seckel’s curve) 
then continues to drop (Faxén) while, according to the curve, 
the blood and cell volumes rise. The curves are schematic, however, 
and the changes from a predominance in the destruction of the 
cells to that of new formation is undoubtedly not so sharp. But 
that a change of this kind does take place at the end of the first 
quarter, should be fairly certain. What brings it about? 

The main function of the hemoglobin and erythrocytes is the 
transport of oxygen in the organism. The amount of oxygen trans- 
ported is mostly dependent on the size of the metabolism. Accord- 
ing to Talbot, the basal metabolism of infants remains practically 
constant between 50 and 55 calories per kilogram of body weight 
and day. The total caloric requirement is much greater, as we 
know, and Heubner’s empirically found values therefor still hold 
good on the whole. During the first quarter, he said, a child needs 
about 100 to 110 calories per kilogram of body weight and in the 
following quarters 90, 80 and 70 calories, respectively. The need 
in excess of the basal metabolism is conditioned by the growth 
and by the consumption of energy in muscular work, and some 
energy is lost in the excretions. Talbot says that at three months 
about 36 per cent of the total caloric requirement is destined for 
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growth, and at nine months only about 21 per cent. During fetal 
life, the caloric consumption for oxidation is considerably lower 
than during the first year (Schlossmann), due to the excellent 
protection against heat loss afforded by the uterus. The sharp 
drop in the hemoglobin content of the blood and organism during 
the period following birth is thus not referable to metabolic con- 
ditions. The great postnatal blood destruction, of which icterus 
neonatorum is one manifestation, is now generally believed to be 
due to the change from the low oxygen tension in the embryonic 
blood to the optimal oxygen tension in extra-uterine respiratory 
conditions (Ziegelroth, E. Volhard, Anselmino and Hoffmann, 
Goldbloom and Gottlieb). The relatively high erythrocyte and 
hemoglobin values in the newborn are thus compensatory, and 
of the same genesis as the polyglobulism of high altitudes. As 
soon as the intra-uterine anoxemia disappears, the conditions for 
the high hemoglobin values also disappear. 

The initial blood destruction and the consequent physiologic 
anemia during the first part of the first quarter thus occur despite 
increased oxidation and the resultant increased demands on oxygen 
transport. The change from a predominance in the destruction 
of blood cells to a predominance in new formation during the 
second half of the first quarter is therefore most easily explained 
by the supposition that optimal values, sufficient for extra-uterine 
life, are then being attained. For, as Seckel has shown, the quantity 
of hemoglobin and erythrocytes then remain constant in relation 
to the body weight during the rest of the first year. The transition 
to the regenerative stage thus probably means, in the first place, 
only that the circulating hemoglobin and erythrocytes, after the 
initial decrease, have begun to grow at the same rate as the orga- 
nism as a whole. As already mentioned, the caloric requirements 
for the basal metabolism and muscular activity are also constant 
in relation to the body weight during the first year. Thus a fairly 
constant relation between the amount of hemoglobin and oxidation 
can be said to exist during the last three quarters of the first year. 
The hemoglobin and erythrocyte quantities seem to adapt them- 
selves closely to the functional requirements. 

In the circulating blood, the hemoglobin and erythrocyte 
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values remain largely constant after the end of the first quarter. 
However, Faxén’s, Mackay’s and Magnusson’s results all show 
the great likelihood of a short, definite rise in the hemoglobin 
values in the beginning of the second quarter. Faxén also found 
some increase in the reticulocytes at this time. ‘Together, these 
circumstances indicate that some special regenerative factor makes 
itself felt at this point. Faaén suggested that the increased rege- 
neration was due to the physiologic anematization going too far, 
so to speak, and creating a secondary regeneration. It seems 
rather unlikely, however, that such a »non-physiologic» disturb- 
ance in the balance between destruction and regeneration would 
occur in healthy infants. Is there nothing else which might create 
such an effect? In my opinion, one likely factor is the rise in motor 
activity which begins in the transition from the first to the second 
quarter. Tests of the basal metabolism in adults have shown 
that, when the subject rises from a lying to a comfortable sitting 
position, the respiratory gas exchange increases 7.5 per cent 
(Johansson). The same motor activity has different effects on the 
respiratory exchange according to the subject’s condition (Lilje- 
slrand and Stenstrém). Only a slight rise is shown if the person 
is trained, and a considerably greater rise if he is untrained. The 
increase in motor activity, due to longer waking hours and more 
intensive and co-ordinated muscular movements, which occurs 
in the beginning of the second quarter, must incur an increase 
in the oxygen consumption. Moreover, it is difficult to think of 
a more untrained being than the infant during this first period 
of orderly muscular activity. It is therefore highly probable 
that there is a marked rise in the demands on oxygen transport 
at this stage. In consideration of the close functional connection 
between the motor activity and oxygen consumption, on the one 
hand, and the oxygen transport and hemoglobin quantity on the 
other, it seems reasonable to assume that the increased tendency 
to formation of new blood at the beginning of the second quarter 
is connected therewith in some way. 

Generally speaking, the transition from the first to the second 
quarter means a radical change in many respects. ‘The first 
trimenon is, as Moro’s keen clinical insight led him to discover, 
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a part of infancy characterized by a particular disposition to certain 
diseases, and most likely it is also distinguished by special physio- 
logic conditions. Apparently there are important changes 
in the blood conditions during this period and in the transition 
to the following. 

This brief discussion of a number of physiologic data does 
not claim in any way to contribute to the solution of any problem. 
My object has been solely to try to elucidate a few problems in 
the hematologic physiology of the infant, a field of research in 
which Wallgren and his co-workers have made several important 
contributions. 


Summary. 


The author discusses the physiologic red blood picture during 
the first year of life and particularly the conditions behind the 
transition from a predominance in blood destruction to a predo- 


minance in the formation of new blood which takes place at the 
end of the first quarter. 


Bibliography. 


Anselmino, K. J. and Hoffmann, F.: Arch. f. Gynak. 143: 477, 1930- 
1931 and 147: 741, 1931. 

Fazxén, N.: Acta paediat. 19, 1937, supp. 1. 

Goldbloom, A. and Gottlieb, R.: J. Clin. Investigation 8: 37, 1929—1930, 
and 9: 139, 1930. 

Johansson, J. E.: Skandinay. Arch. f. Physiol. 8: 85, 1898. 

Liljestrand, G. and Stenstrém, N.: Skandinav. Arch. f. Physiol. 39: 167, 
1920, 

Mackay, H.: Arch. Dis. Childhood 8: 251, 1933. 

Magnusson, J. H.: Acta Paediat. 18, 1935, supp. 1. 

Schlossmann, H.: Ergebn. d. Physiol. 34: 741, 1932. 

Seckel, H.: Jahrb. f. Kinderh. 136: 33, 1932. 

Talbot, cited by Gyérgy, P.: Kap. Wachstum, Aufbau, etc., Pfaundler- 
Schlossmanns Handb. d. Kinderheilk. ed. 4., 1931, vol. 1, p. 324. 

Volhard, E.: Ergebn. d. inn. Med. u. Kinderh. 37: 465, 1930. 

Williamson, C. S.: J. A. M. A. 65: 302, 1915. 

Ziegelroth, P.: Miinchen. med. Wehnschr. II: 1440, 1926. 


f 


